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Hintergrund und Ziele der Arbeit 
Diese Dissertation beschäftigt sich mit dem Typ II des Diabetes mellitus (DM) und seinen 
Komplikationen, seiner Relevanz im Rahmen der Hospitalisierung auf einer medizinischen 
Intensivstation bei akuter Erkrankung sowie mit der Lebenszeit danach. Um dies einschätzen 
zu können, wurden Lebensqualität und Mortalität analysiert. 
Die weltweite Zahl der an DM erkrankten Menschen wird momentan auf 285 Millionen 
geschätzt, was einem prozentualen Anteil von 6,9% entspricht. In Deutschland sind 
schätzungsweise 7,2% der Bevölkerung Diabetiker. Für die nächsten Jahre wird jedoch eine 
deutliche Zunahme prognostiziert. Als teuerste chronische Erkrankung werden für die 
Behandlung des DM und seiner Komplikationen in Deutschland jährlich circa 60 Mrd. € 
aufgebracht.  
Der DM allein ist noch kein Prädiktor für eine verminderte Lebensqualität und eine 
gesteigerte Mortalität. Erst mit der Entstehung der diabetischen Komplikationen sinkt die 
Lebensqualität und steigt die Mortalität. Ziel der Arbeit war es herauszufinden, ob sich diese 
Auswirkungen auch bei kritisch kranken Patienten darstellen.  
 
Methoden 
Die im Zeitraum vom Januar 2004 bis Dezember 2009 auf der internistischen Intensivstation 
der Uniklinik Jena behandelten Patienten sind in einer Datenbank erfasst worden. Davon 
wurden 6662 Fälle in die Auswertung einbezogen. Mittels der Verschlüsselung der Einnahme 
antidiabetischer Medikation oder der bereits dokumentierten Diagnose eines DM konnten 
die Patienten als Diabetiker oder Patienten ohne Diabetes unterschieden werden. Trafen für 
die Diabetiker die mittels ICD-10 verschlüsselten Diagnosen arterielle Hypertonie, 
diabetische Retinopathie, Neuropathie, periphere arterielle Verschlusskrankheit, koronare 
Herzkrankheit, diabetische Nephropathie, Schlaganfall oder diabetische Fußulzerationen zu, 
wurden sie der Gruppe von Diabetikern mit Komplikationen zugeordnet.  
Für die Analyse der Mortalität konnten wir die Daten aller 6662 Patienten aus der Datenbank 
nutzen. Um die Lebensqualität zu untersuchen, wurden von den 6662 Patienten 500 zufällig 





Ergebnisse und Diskussion 
Bei den meisten der intensivmedizinisch behandelten Patienten waren kardiovaskuläre 
Hauptdiagnosen, allen voran der Myokardinfarkt, der Grund zur Hospitalisation. Diese 
Verteilung ergibt sich daraus, dass auf der Intensivstation (ITS) vorrangig ältere Patienten mit 
einem Altersdurchschnitt von 64,2 Jahren behandelt wurden und die Inzidenz 
kardiovaskulärer Ereignisse sowie die Prävalenz kardiovaskulärer Risikofaktoren wie DM und 
arterielle Hypertonie mit zunehmendem Alter ansteigen. Bei den auf der ITS verstorbenen 
Patienten ist die Sepsis die häufigste Aufnahmediagnose. Etwa 43% dieser Patienten sind 
noch während desselben Aufenthalts auf der ITS verstorben, wodurch die Sepsis zur 
Hauptdiagnose mit der höchsten Mortalität wird.  
Die Studienpopulation bestand zu 12% aus Diabetikern. Das ist mehr als in der 
Normalbevölkerung, da der DM ein Risikofaktor für die kardiovaskulären Hauptdiagnosen 
auf der ITS ist. Die Analyse des Überlebens ergab keine statistisch signifikant erhöhte 
Mortalität für Diabetiker (p= 0,159 für den Gesamten Zeitraum von über 8 Jahren). Bei der 
weiteren Unterscheidung der Diabetiker mit und ohne Komplikationen stellte sich heraus, 
dass Diabetiker mit Komplikationen eine signifikant höhere Langzeitmortalität aufweisen (p= 
0,001 für den gesamten Zeitraum von über 8 Jahren). In der Analyse der 1-Jahres-Mortalität 
haben Diabetiker ohne Komplikationen eine Überlebensrate von 64,9%, Diabetiker mit 
Komplikationen hingegen von 51,0% (p= 0,004).  
Für die Untersuchung der Lebensqualität konnten insgesamt 161 vollständig ausgefüllte 
Bögen genutzt werden, welche im Zeitraum vom Mai 2013 bis November 2013 returniert 
worden sind. Hierbei wurden keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen 
Diabetikern, Nicht-Diabetikern, Diabetikern mit und Diabetikern ohne Komplikationen 
ermittelt. Es zeigte sich lediglich eine Tendenz zu einer schlechter bewerteten Health related 
Quality of Life (HrQoL) bei Diabetikern mit Komplikationen. 
 
Schlussfolgerungen 
Der DM allein steigert weder die Mortalität auf der ITS noch verschlechtert er die 








2.1. Der Diabetes mellitus  
Der Diabetes mellitus (DM) lässt sich in zwei Typen klassifizieren. Der Typ I ist die 
autoimmunbedingte Variante, die sich meist schon im Kindesalter manifestiert (Kahaly und 
Hansen 2016). Der Typ II hingegen ist eine erworbene Erkrankung, die unter anderem durch 
Übergewicht ausgelöst wird. Da der angeborene Typ I mit einer Häufigkeit von 1,1% bei allen 
Diabetikern weitaus seltener vorkommt (Heidemann et al. 2013), konzentriert sich diese 
Arbeit auf den bei 98,9% aller Diabetiker bestehenden Typ II. 
Die Krankheit hat große Auswirkungen auf das tägliche Leben der Patienten sowie deren 
Angehörige. Es beeinflusst die Lebensqualität und Mortalität und verursacht große Kosten 
für das Gesundheitssystem. Durch die zunehmende Anzahl betroffener Patienten steigt die 
Bedeutung für alle medizinischen Fachrichtungen, da der DM als Nebendiagnose den Verlauf 
nahezu aller Krankheiten beeinflussen kann. 
2.1.1 Geschichte des Diabetes mellitus 
Der DM ist eine seit Jahrtausenden bekannte Krankheit dessen Erforschung einen langen 
Weg hinter sich hat. Bereits 1500 v.Chr. wurde in ägyptischen Schriften von einer Krankheit 
berichtet, bei der vermehrt Urin produziert wird. Indische Ärzte beschrieben einen 
„Honigurin“, der durch seine Süße Ameisen anlocken konnte. Bereits 400 bis 500 Jahre nach 
Christus gelang dem indischen Arzt Sushruta und dem Chirurgen Charaka die Differenzierung 
zwischen einem Typ I und Typ II Diabetes. Die Zusatzbezeichnung „mellitus“ (honigsüß) 
wurde 1787 von dem britischen Militärarzt John Rollo geprägt. Dies diente der 
Unterscheidung zum Diabetes insipidus, bei dem ein geschmackloser und verdünnter Urin 
ausgeschieden wird. Einen weiteren bedeutungsvollen Schritt in der Erforschung des DM 
erbrachte Paul Langerhans 1869 im Alter von 22 Jahren, als dieser im Rahmen seiner 
Doktorarbeit die Inselzellen entdeckte, welche daraufhin nach ihm benannt worden sind. 
Einige Jahre später, 1889, erkannten Mering und Minkowski in Hundeexperimenten, dass die 
Entfernung des Pankreas den DM verursacht. Durch das Extrahieren und die Verwendung 
von Hundeinsulin gelang Banting, Best und Collip 1921 schließlich der Beweis, dass der 




2.1.2 Epidemiologie für Deutschland 
Weltweit lag die Prävalenz für DM 2010 bei 6,9%, also bei 285 Mio. Menschen. Prozentual 
gesehen leben die meisten Diabetiker in dem kleinen Inselstaat Nauru im Pazifischen Ozean 
und machen dort circa 31% der 10.000 Einwohner aus, gefolgt von den Vereinigten 
Arabischen Emiraten mit 19%. Absolut betrachtet leben die meisten Diabetiker der Welt in 
Indien (51 Mio.) und China (43 Mio.) (Shaw et al. 2010).  
Für Deutschland wurde mittels der Studie zur Gesundheit Erwachsener (DEGS 1) in den 
Jahren von 2008 bis 2011 in der deutschen Bevölkerung im Alter von 18 bis 79 Jahren die 
Prävalenz des DM erfasst. Als Vergleich zur Entwicklung können die Ergebnisse des Bundes-
Gesundheitssurveys 1998 (BGS98) herangezogen werden. Auch mit dem Diabetesregister 
der DDR, welches von 1960 bis 1989 geführt wurde, lassen sich Trends ableiten (Heidemann 
et al. 2013). 
Die im DEGS 1 ermittelte Lebenszeitprävalenz beträgt für den bekannten DM insgesamt 7,2% 
(Männer 7,0%, Frauen 7,4%), für die Altersgruppe der 70- bis 79-Jährigen sogar 20%. 
Außerdem fällt auf, dass Menschen mit einem niedrigeren sozialen Status ein höheres Risiko 
aufweisen. In den neuen Bundesländern ist die Prävalenz größer als im Westen 
Deutschlands. 
Über die Jahre, in denen solche Registerdaten erhoben wurden, konnte eine kontinuierliche 
Zunahme der Lebenszeitprävalenz des DM festgestellt werden.  Die Daten aus dem BGS98 
zeigen eine Steigerung von 5,2% auf 7,2%, was eine relative Zunahme von 38% ergibt. Laut 
den Daten des Diabetesregisters der ehemaligen DDR gab es von 1960 bis 1989 sogar eine 
Zunahme von 0,6% auf 4,1% (Heidemann et al. 2013).  
Auch für die nächsten Jahre wird eine weitere Steigerung prognostiziert. So wird für 2030 
eine relative Zunahme des DM um 64% bei den 55- bis 74-Jährigen erwartet (Heidemann et 
al. 2013). Damit steigen die Anzahl der Diabetiker sowie die Bedeutung der Erkrankung für 
das Gesundheitssystem weiter an.  
2.1.3 Kosten  
Der Diabetes mit seinen Komplikationen ist die teuerste chronische Erkrankung in 
Deutschland. Dies wurde 2006 in Hessen mittels der KODIM-Studie (Kosten des Diabetes 
mellitus) erfasst. Dabei stellte sich heraus, dass der größte Anteil direkter Kosten durch die 




Kosten in Deutschland für die Behandlung kardio- und zerebrovaskulärer Komplikationen auf 
4,5 Mrd. €, die des diabetischen Fußsyndroms auf 3 Mrd. € und die Behandlung diabetischer 
Nierenerkrankungen auf 2 Mrd. € jährlich berechnet. Weiterhin fällt auf, dass für 
insulinpflichtige Diabetiker etwa doppelt so hohe Kosten entstehen wie für Diabetiker ohne 
Insulintherapie. Insgesamt wurde für die circa 6 Mio. bekannten Diabetiker in Deutschland 
eine Behandlungssumme von jährlich circa 60 Mrd.  € errechnet (Hauner 2006). 
Die Abbildung 1 stellt die Verteilung der Kosten schematisch dar. 
 
 
Da für die nächsten Jahre weiterhin eine Zunahme der Prävalenz des DM Typ II 
prognostiziert wird, ist auch von einer Steigerung der Kosten auszugehen. Um diese 
langfristig einzudämmen, ist die Anwendung von Früherkennungsmaßnahmen notwendig. 
Bislang werden solche Screenings, wie z.B. der Mikroalbuminurie-Test, bei gerade einmal 3 
bis 10% der Patienten angewendet (Hauner 2006).  
2.2 Die Entstehung des Diabetes mellitus II 
An einem DM Typ 2 zu erkranken, geht meistens mit der typischen Lebensweise der 
westlichen Gesellschaft bei hyperkalorischer Ernährung, Stress und Bewegungsmangel 
einher. Bevor jedoch ein klinisch manifester DM entsteht, kommt es in aller Regel zunächst 
einmal zu einer ernährungsbedingten chronischen Hyperglykämie, die eine Hyperinsulinämie 
nach sich zieht. Langfristig entwickelt sich dann aus der pathologischen oralen 
Glukosetoleranz ein DM Typ 2. 




2.2.1 Das Metabolische Syndrom 
Reaven erkannte 1988 den Zusammenhang zwischen Insulinresistenz, Hyperglykämie, 
Hypertonie, Dyslipidämie und der koronaren Herzerkrankung (Reaven 1988) und fasste diese 
Risikofaktoren einige Jahre später unter dem Begriff „Syndrome X“ zusammen (Reaven 
1993). Die WHO definiert seit 1999 das Metabolische Syndrom (MS) als Glukoseintoleranz, 
Insulinresistenz oder DM mit mindestens zwei zusätzlichen Kriterien, welche in der Tabelle 1 






Dass es sinnvoll ist, die Entitäten des MS in einem Krankheitsbild zusammen zu fassen, wird 
durch ihr gehäuft gemeinsames Auftreten deutlich. In Deutschland haben circa 75% aller Typ 
2 Diabetiker ein MS jedoch weisen nur 2,4% der Diabetiker einen isolierten DM Typ 2 auf 
(Hanefeld et al. 2007). 
Nach neueren Theorien beginnt die Entwicklung des MS mit abdominaler Adipositas (Eckel 
et al. 2010).  Das subkutane Fettgewebe speichert langfristig Fett, wohingegen dem 
viszeralen Fett eher eine kurzfristige postprandiale Pufferfunktion zugeschrieben wird. Bei 
Adipositas übernimmt jedoch das viszerale Fett die langfristige Speicherfunktion, wodurch 
Tabelle 1:  
Diagnosekriterien des MS nach der WHO (Parikh und Mohan 2012) sowie  
nach der IDF, AHA/ NHLBI, World Heart Federation, International Atherosclerosis Sociaty und der 




sich dessen Pufferfunktion verringert. Frauen können im Allgemeinen wesentlich mehr 
subkutanes Fettgewebe bilden, und bilden damit weniger viszerales Fett als Männer 
(Laclaustra et al. 2007). Darin lässt sich auch die Bedeutung des gemessenen Taillenumfangs 
erklären, der als Risikofaktor für das MS und dessen Folgen betrachtet wird (Eckel et al. 
2010). 
Gestützt wird die These, dass die abdominale Adipositas der Initiator des MS ist, dadurch, 
dass eine Verbesserung der Insulinresistenz und Normalisierung der 
Nüchternblutzuckerwerte durch Gewichtsreduzierung erzielt werden kann (Eckel et al. 
2010). 
Die Hormone der Adipozyten des viszeralen Fettgewebes tragen entscheidend zur 
Entwicklung von Insulinresistenz und arterieller Hypertonie bei. Adiponectin beispielsweise 
steigert normalerweise die Insulinsensitivität und verringert die Expression von 
Adhäsionsmolekülen am Gefäßendothel, die Inflammation sowie die Proliferation glatter 
Muskelzellen. Bei viszeraler Adipositas wird Adiponectin jedoch vermindert sezerniert, was 
den DM und die Atherosklerose begünstigt.  
Auch Entzündungsmediatoren wie der Tumornekrosefaktor α (TNF-α) und Interleukin-6 (IL-
6) werden vermehrt bei viszeraler Adipositas gebildet. Diese tragen ebenfalls wesentlich zur 
Entstehung einer Insulinresistenz und Erhöhung des Blutzuckerspiegels bei (Mlinar et al. 
2007). 
Eine weitere Komponente in der Auslösung der Insulinresistenz ist die bereits weiter oben 
angesprochene Abnahme der Pufferkapazität des viszeralen Fettgewebes durch seinen 
überlasteten Speicher. Postprandial kommt es zu einer Abgabe freier Fettsäuren ins Blut, aus 
denen die Leber Triglyzeride synthetisiert. Die daraus resultierende Hypertriglyzeridämie 
und die außerdem durch die Überernährung verursachte chronische Hyperglykämie 
bewirken ein Überangebot für andere Organe (Laclaustra et al. 2007). Der Einfluss dieser 
beiden Überflusszustände auf die β-Zellen des Pankreas stellt einen wesentlichen Schritt bei 
der Entstehung der Insulinresistenz dar. Bei zunächst akuter Erhöhung der Blutglukose und 
auch der Lipide wird die Insulinausschüttung aktiviert. Bei chronischer Erhöhung der 
Glukose- und Fettwerte steigt somit die basale Insulinsekretion und verursacht eine 





2.2.2 Weitere Auslöser: Stress, Rauchen, Bewegungsmangel 
Auch die weiteren hier beispielhaft aufgeführten möglichen Auslöser und verstärkenden 
Faktoren, wie Stress, Rauchen und Bewegungsmangel wirken meist nicht allein. Sie können 
gleichzeitig mit bereits bestehenden Risikofaktoren wie der Adipositas auftreten, diese aber 
auch langfristig in ihrer Entstehung begünstigen und somit die Entwicklung des MS 
begünstigen. 
Durch psychischen Stress steigt kurzfristig der Blutdruck und es wird vermehrt das 
Stresshormon Kortisol ausgeschüttet (Epel et al. 1999). Kortisol fördert zum einen über eine 
Appetitsteigerung die vermehrte Aufnahme hochkalorischer Nahrung und damit die 
Entwicklung des metabolischen Syndroms (Epel et al. 2001). Zum anderen beschleunigt 
Kortisol die Insulinresistenz, sowohl durch eine vermehrte Glukoseproduktion, als auch 
durch eine verminderte Glukoseverwertung (Rizza et al. 1982). Auch andere Stresshormone 
wie Noradrenalin und Adrenalin fördern durch β-Rezeptor-Stimulation die Entstehung des 
DM, indem sie Glukagon aus den pankreatischen α-Zellen freisetzen, welches die hepatische 
Glukoseproduktion steigert. Außerdem wird durch β-adrenerge Stimulation Glykogen aus 
der Leber vermehrt zu Glukose, und das Fett aus adipösem Gewebe zu freien Fettsäuren 
umgewandelt (Surwit und Schneider 1993). 
Auch ein Nikotinabusus begünstigt die Entstehung des DM sowohl indirekt durch Förderung 
des MS als auch direkt über eine verminderte Insulinsensitivität. So wurden bei Rauchern 
erhöhte Nüchternglukose- und Nüchterninsulinwerte gemessen. Eine mögliche Erklärung 
dafür ist die Freisetzung der insulinantagonisierenden Stresshormone Kortisol, Noradrenalin 
und Adrenalin (Haj Mouhamed et al. 2015). Auch die vermehrte Freisetzung von 
Entzündungsmediatoren wie TNF- α und vermehrter oxidativer Stress bei Rauchern scheint 
mit der Insulinresistenz im Zusammenhang zu stehen (Szulinska et al. 2013). 
Sport hingegen ist ein antidiabetischer Einflussfaktor. Er kann einer Gewichtszunahme 
vorbeugen beziehungsweise bei der Gewichtsabnahme helfen (Strasser 2013) und auch die 
Menge an zirkulierenden Entzündungsmediatoren wie IL-6 und TNF-α, sowie Glukose- und 
Insulinwerte senken (Hong et al. 2014). 
2.2.3 Pathophysiologie am Insulinrezeptor 
Der zu Beginn des DM bestehende relative Insulinmangel entsteht durch eine Störung der 




Beim MS ist die Kaskade der Phosphoinositid-3-Kinase vermindert aktiv. Da diese nicht nur 
für die Expression des Glukosetransporters wichtig ist, sondern auch für die Biosynthese von 
Stickstoffmonoxid (NO), wird bei dessen Störung auch die endotheliale Dysfunktion 
begünstigt. Die Signalkaskade über die Mitogen-aktivierte Protein-Kinase wird hingegen 
beim MS überaktiviert, woraus unter anderem Inflammation und die Proliferation glatter 




















2.2.4 Genetische Einflüsse 
Obwohl die abdominale Fettleibigkeit ein bedeutender Risikofaktor ist, erkranken nicht alle 
adipösen Menschen an einem DM Typ II. Einer der dafür verantwortlichen Gründe ist die 
genetische Prädisposition. Sie bewirkt unter anderem, dass die Prävalenz des DM zwischen 
verschiedenen Ethnien eines Landes unterschiedlich hoch ist (Maskarinec et al. 2009).  
Abbildung 2:  
Signaltransduktion am Insulinrezeptor.  
GLUT-4 = Glukosetrasporter 4. p = Phosphatreste. IRS = Insulinrezeptorsubstrat.  MAP-Kinase = 
Mitogen-aktivierte Protein-Kinase. PI-3-Kinase = Phosphoinositid-3-Kinase.  




Varianten und Mutationen der verschiedensten Gene können zum erhöhten Diabetesrisiko 
beitragen. Schon bei der Entwicklung des Metabolischen Syndroms können beispielsweise 
Veränderungen im Gen für Adiponectin eine Rolle spielen (Laclaustra et al. 2007). Auch 
bestimmte Genvarianten von single-nucleotid Polymorphismen (SNP), die sich in der Nähe 
des Gens für das Insulinrezeptorsubstrat 1 (siehe Abbildung 2) befinden, sind mit einem 
erhöhten Risiko für Insulinresistenz und DM Typ 2 assoziiert (Rung et al. 2009). Für 
postprandiale Hyperglykämien können Risikoallele verantwortlich sein, welche mit dem 
insulinfreisetzenden glucagone-like Peptid 1 (GLP-1) assoziiert sind (Herzberg-Schafer et al. 
2012). Der Transkriptionsfaktor TCF7L2 wurde bis jetzt als der für die Entwicklung eines 
Diabetes Typ 2 bedeutendste beschrieben. Durch den SNP der Bezeichnung rs7903146 wird 
die Expression von TCF7L2 begünstigt und damit die Diabetesentwicklung an mehreren 
Stufen des Insulin-Glukose-Stoffwechsels gefördert. Beispielsweise wird die Biosynthese 
verschiedener Proteine beeinflusst, und die durch Glukose stimulierte Insulinfreisetzung 
verringert (Kahn et al. 2012). Auch die Incretinwirkung von GLP-1, also die postprandiale 
Insulinfreisetzung aus den β-Zellen, wird durch TCF7L2 verringert. Dadurch wird die 
postprandiale Hyperglykämie begünstigt (Schafer et al. 2007). 
2.3 Diabetische Komplikationen 
Die Folgeerkrankungen des Diabetes sind entscheidend für die Patienten. Zum einen 
beeinträchtigen sie wesentlich die aktuelle Lebensqualität und zum Anderen ist die 
Mortalität nach kritischen Krankheiten bei Diabetikern mit Komplikationen höher als bei 
Diabetikern ohne Komplikationen ((Bannier et al. 2015), siehe „4. Publizierte 
Originalarbeit“). Daher stellt die Erforschung, Früherkennung und Behandlung diabetischer 
Komplikationen einen wichtigen Schritt in der Gesamttherapie des DM dar. 
Nervenschäden, die diabetischen Neuropathien, treten bei rund 40% aller Diabetiker auf. 
Auch die Nephropathie ist mit circa 20% bei Diabetikern verbreitet (Tan et al. 2014). Der 
häufigste Grund für Hospitalisationen ist allerdings die ischämische Herzkrankheit (Brocco et 
al. 2007). 
2.3.1 Pathomechanismen 
Die bei der Entstehung diabetischer Komplikationen entscheidenden Pathomechanismen 
sind advanced glycation endproducts (AGE), der Sorbitolstoffwechselweg, der Hexosamine-




AGE sind irreversible chemische Verbindungen zwischen Zuckermolekülen und Proteinen. Sie 
können sowohl im Körper durch länger anhaltende hyperglykämische Zustände entstehen, 
als auch durch die Ernährung zugeführt werden. Dabei sind AGE vor allem in Butter und Öl 
enthalten (Goldberg et al. 2004) und entstehen vermehrt, je länger und heißer eine Speise 
zubereitet wird (Negrean et al. 2007). Dieser Vorgang, die sogenannte Maillard-Reaktion, 
wurde erstmals 1912 durch Louis-Camilles Maillard nachgewiesen. Er konnte so die Ursache 
von beispielsweise der braunen Farbe verbrannter Milch erklären (Maillard 1912). Durch 
länger anhaltende Zustände von Hyperglykämien kommt es hierbei zur Bildung der AGE-
Moleküle, welche Quervernetzungen zwischen den Proteinen verursachen, sogenanntes 
cross-linking. AGE‘s können so die Funktion von Proteinen beeinträchtigen (Ahmed 2005).  
Ein anderer Entstehungsweg der AGE ist die autooxidative Glykierung. Die bei dieser 
Reaktion entstehenden reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) verursachen oxidativen Stress und 
stellen neben den AGE einen weiteren Mechanismus bei der Entstehung diabetischer 
















 Abbildung 3:  
Oben in schwarz ist die Maillard-Reaktion, unten in grau ist die autooxidative Glykierung dargestellt.  




Die Glykierung von Proteinen kann eine ganze Reihe von Schäden hervorrufen. Einer dieser 
Schäden ist die Entstehung chronischer Entzündungsreaktionen durch die Bindung von AGE 
an verschiedene Rezeptoren. Der erste identifizierte Rezeptor wurde als receptor for 
advanced glycation endproducts (RAGE) bezeichnet, durch dessen Aktivierung verschiedene 
Signalwege ausgelöst werden können (Schmidt et al. 1992). Ein bedeutender Signalweg ist 
die Induktion des Transkriptionsfaktors nuclear factor κB (NF-κB). Durch die Aktivierung 
dieses Transkriptionsfaktors werden über Entzündungsmediatoren wie zum Beispiel 
Cyclooxigenase-2 (COX-2),  Prostandin-E2 (PGE2) oder IL-6 und Zelladhäsionsmoleküle wie 
vascular adhesion molecule (VCAM) lokale Entzündungsreaktionen initiiert (Rasheed und 
Haqqi 2012, Funk et al. 2012).  
Weiterhin können sich AGE auch durch Glykierung von Komponenten der extrazellulären 
Matrix wie Kollagen, Fibronectin oder Laminin bilden. Dies beeinflusst die Eigenschaften des 
Gewebes und schränkt die Funktionen der Matrixproteine ein. Bei der Entwicklung der 
diabetischen Kardiomyopathie kommt es so beispielsweise zu einer erhöhten Steifigkeit des 
Myokardgewebes (Pappachan et al. 2013), und auch die Nierenfunktion wird durch diese 
strukturelle Veränderung der negativ geladenen Matrixproteine beeinflusst (Yamagishi und 
Matsui 2010). 
Auch das Erbmaterial kann durch Glykierung verändert und geschädigt werden. Dabei kann 
es zur Reaktion der Zuckermoleküle mit Histonproteinen (Pashikanti et al. 2011) oder der 
DNA selbst mit daraus resultierendem cross-linking kommen (Roberts et al. 2003). 
Im Sorbitol-Stoffwechselweg entsteht aus Glukose Sorbitol und Fruktose. Durch häufige 
Hyperglykämien bei DM sammelt sich vermehrt Glukose in den Zellen an. Dieser wird nun zu 
circa 30% im Sorbitol-Stoffwechselweg unter Verbrauch von Glutathion und der Kofaktoren 
NADPH und NAD+ in Sorbitol und Fruktose umgewandelt. Daraus ergibt sich eine veränderte 
Stoffwechsellage in der Zelle, unter anderem durch die energetische Erschöpfung und durch 
oxidativen Stress (Chung et al. 2003). Weiterhin kann Sorbitol bei intrazellulärer Anhäufung 
osmotischen Stress und damit eine  Zellschwellung verursachen (Chung et al. 2003). Fruktose 
führt noch schneller als Glukose zur Neubildung von AGE und cross-linking von Proteinen 
(Szwergold et al. 1990).  
Eine weitere Verwendung intrazellulärer Glukose findet im Hexosamine-Stoffwechselweg 




Glukosamin-6-Phosphat, welches enzymatisch an andere Proteine gebunden wird und deren 
Funktion beeinträchtigen kann. Beispielsweise kommt es dadurch zur Fehlregulation von 
Transkriptionsfaktoren, der PKC oder einer Funktionseinschränkung der endothelialen NO-
Synthase (Brownlee 2001). 
Einen weiteren Pathomechanismus bei diabetischen Komplikationen bildet die PKC, ein 
intrazelluläres Signalmolekül, welches bei Diabetikern verstärkt aktiviert ist (Tabit et al. 






Inflammatorische Zytokine wie TNF-α oder IL-6 und durch ROS ausgelöster oxidativer Stress 
spielen beim DM und seinen Komplikationen eine große Rolle. Diese sind schematisch in 
Abbildung 5 dargestellt.  
 
Abbildung 4: 
Flussdiagramm zur Induktion und Auswirkungen der PKC. eNOS: endotheliale Stickstoffmonoxidsynthetase. 
(Brownlee 2001, Das Evcimen und King 2007, Funk et al. 2012, Kizub et al. 2014, Song et al. 2015, Steppan et 


























2.3.2 Makroangiopathie = Atherosklerose  
Die bei der Atherosklerose stattfindende Verdickung der Gefäßintima spielt eine wichtige 
Rolle als Komplikation bei vielen Erkrankungen. Sie versursacht Folgen wie die koronare 
Herzkrankheit (KHK), Schlaganfälle oder Verschlusskrankheiten der Extremitäten. Diabetiker 
haben ein wesentlich höheres Risiko für Atherosklerose und eben diese Folgen (Hu et al. 
2002). Entsprechend dazu ist bei Patienten mit einer KHK der Anteil an Diabetikern höher als 
der von Nichtdiabetikern (Murthy et al. 2012). 
Bei der Entstehung der Atherosklerose spielen aber noch viele andere Risikofaktoren eine 
Rolle. Hierzu gehören die Entitäten des MS (Murthy et al. 2012), das männliche Geschlecht 
Abbildung 5: 
Flussdiagramm zur Induktion und Auswirkungen von ROS und Inflammation und Einfluss von NF-κB. 
Inflammation über Zytokine wie IL-6 und TNF-α vermittelt. eNOS: endotheliale Stickstoffmonoxidsynthetase.  
(Ahmed 2005, Anand-Srivastava 2010, Aschbacher et al. 2013, Cardona et al. 2008, Chung et al. 2003, Coletta 
und Mandarino 2011, Feletou et al. 2010, Funk et al. 2012, Greten et al. 2004, Kaneto und Matsuoka 2013, 
Kizub et al. 2014, Lukic et al. 2014, Maes et al. 1998, Mahfouz und Kummerow 2000, Miranda et al. 2005, 




(Karim et al. 2008), aktives sowie passives Tabakrauchen (Howard et al. 1998) und 
Bewegungsmangel (Laufs et al. 2005). 
2.3.2.1 Entstehungsmechanismen  
Im Gegensatz zu gesunden Intimae besitzen atheromatöse Intimae Fibrosen, Fettstreifen, 
sogenannte fatty streaks, und glatte Muskelzellen. Bei fortschreitender Atherosklerose 
entwickeln sich die sogenannten Atherome. Dies sind aus Schaumzellen bestehende 
Lipidkerne, welche von einer fibrösen Kappe umgeben sind (Katsuda et al. 1992).  
Bei der Entstehung atherosklerotischer Plaques spielt die endotheliale Dysfunktion eine 
entscheidende Rolle. Eine wichtige Funktion des Endothels ist die Bildung von NO, welches 
sowohl vasodilatativ (De Caterina et al. 1995) als auch durch Inhibition der 
Plättchenaggregation antithrombotisch wirkt (Riddell et al. 1997). Weiterhin mindert es die 
Adhäsion inflammatorischer Zellen wie Leukozyten ans Endothel sowie die Bildung der 
Entzündungsmediatoren COX-2 und PGE2 (De Caterina et al. 1995).  
Freie Sauerstoffradikale stellen eine besondere Gefahr für das NO dar, da sie sowohl die NO-
Synthase hemmen, als auch mit NO zu Peroxinitrit reagieren und das NO somit eliminieren 
(Feletou et al. 2010). ROS führen weiterhin zur Oxigenierung von low density lipoproteine 
(LDL), welches unter anderem von Makrophagen aufgenommen wird und so das Wachstum 
atherosklerotischer Plaques fördert (Chen et al. 2002).  
Atherosklerotische Plaques steigern die Thrombogenität des Gefäßes, indem sie die 
Anheftung und Aggregation von Thrombozyten an die Gefäßwand induzieren. Durch 
Plaquerupturen erhalten die Bestandteile der Gerinnungskaskade im Blut Kontakt zum 
Gewebefaktor, was die Thrombenbildung an der Gefäßwand begünstigt. Weiterhin wird in 
den nekrotischen Lipidkernen der Plaques vermehrt Gewebefaktor gebildet, was die 
gesteigerte Thrombogenität atherosklerotischer Gefäße gegenüber normalen Gefäßen 
ebenfalls erklärt (Wilcox et al. 1989).  
2.3.2.2 Folgen 
Die Folgen von Atherosklerose sind vielfältig. Entsprechende Komplikationen treten zwar 
auch in anderen Patientengruppen ohne den Risikofaktor DM auf, jedoch scheint Diabetes 
einer der bedeutungsvollsten Risikofaktoren für die Entwicklung eines kardiovaskulären 
Ereignisses zu sein (Kaplan et al. 2002). Ein Grund dafür sind die typischen 




(Chen et al. 2003), welche mit einer dickeren Gefäßintima assoziiert sind. Die Intimadicke 
wiederrum korreliert positiv mit dem kardiovaskulären Risiko, woraufhin demzufolge die 
Inzidenz von Ereignissen wie Myokardinfarkten und Schlaganfällen ansteigt (O'Leary et al. 
1999).  
Durch eine Ruptur der Wandplaques kann es im nachfolgenden Stromgebiet des betroffenen 
Gefäßes zu einer akuten Minderversorgung mit einer Organschädigung, zum Beispiel einem 
Myokardinfarkt, kommen. Besonders von einer Ruptur gefährdete Plaques sind durch einen 
großen Plaquekern mit vielen Makrophagen und einer dünnen fibrösen Kappe 
gekennzeichnet. Reißt das Endothel ein, aktiviert das die vorbeiströmenden Thrombozyten 
und es entsteht ein Thrombus, der zur Gefäßeinengung oder zum Gefäßverschluss und damit 
zur Persufionsminderung im nachfolgenden Stromgebiet führen kann (Brener 2006). 
Durch den  abnehmenden Gefäßdurchmesser bei zunehmender Plaquebildung kann eine 
eingeschränkte Durchblutungsreserve bis hin zur chronischen Unterversorgung der Organe 
entstehen. Bei Erstdiagnose DM Typ 2 haben bereits circa 7,5% der Patienten eine 
mindestens 50%ige Arterienstenose in der unteren Extremität (Li et al. 2014). Die Abbildung 




Angiografie Fuß und Oberschenkel rechts. Gangrän am selben Fuß.  62-jährige Patientin mit DM Typ 2. 





Bei der Mikroangiopathie kommt es durch die Schädigung der Arteriolen und Kapillaren, zu 
Perfusionsstörungen und damit zu multiplen diabetogenen Organschäden.  
Die bereits weiter oben erläuterten Pathomechanismen der AGE, PKC, Polyol- und 
Hexosaminestoffwechselweg sind hierbei ebenfalls von Bedeutung. Sie führen im 
Wesentlichen zu Zellschäden durch intra- und extrazelluläre Fehlregulation von Proteinen 
und oxidativem Stress (Brownlee 2001). Diese mikroangiopathischen Zell- und damit 
verbundenen Organschäden entstehen dabei nicht automatisch bei Vorhandensein eines 
DM, sondern korrelieren direkt mit der Langzeitkontrolle des Blutzuckers. Bei höheren 
HbA1c-Spiegeln liegen auch höhere AGE-Spiegel vor, welche wiederum mit einer 
gesteigerten Inzidenz mikroangiopathischer Schäden einhergehen (Aso et al. 2000).  
2.3.3.1 Augenschäden: Retinopathie und Linsenquellung  
Bei der diabetischen Retinopathie kommt es zu einer Veränderung der Retina und einer 
damit verbundenen Visuseinschränkung. Dabei unterscheidet man die nichtproliferative von 
der proliferativen Retinopathie. Mechanismen wie der osmotische Wassereinstrom in die 
Zellen durch Sorbitol und die toxische Wirkung von AGE fügen der Netzhaut Schaden zu. 
Dadurch kommt es zu einer vermehrten Bildung von Wachstumsfaktoren wie dem vascular 
endothelial growth factor (VEGF). Dieser erhöht die Permeabilität der Kapillaren der Blut-
Retina-Schranke, wodurch es zu Exsudaten und einem Makulaödem auf der Retina kommt. 
Weiterhin steigert er die Neubildung von Kapillaren. Durch die Zerstörung der Zellen sowie 
durch die Exsudate und die überschießende Gefäßneubildung wird der Visus eingeschränkt 
(Tarr et al. 2013). 
Die Bildung von VEGF in glatten Gefäßmuskelzellen wird außerdem durch ROS und einer 
überaktivierten PKC induziert (Kizub et al. 2014). 
2.3.3.2 Neuropathie 
Durch den Diabetes verursachte Schäden können sowohl die sensiblen, die motorischen als 
auch die autonomen Nerven betreffen und dementsprechend unterschiedliche Symptome 
verursachen. Diabetiker mit Zeichen einer Neuropathie haben eine höhere Mortalität als 
solche ohne eine relevante Neuropathie (Hsu et al. 2012).  
Bei der Pathogenese der Neuropathie spielt unter anderem die Mikroangiopathie eine Rolle, 




wird die neuronale Funktionsfähigkeit neben AGE, Sorbitol und oxidativem Stress auch durch 
Immunmechanismen und verminderte neuronale Wachstumsfaktoren reduziert (Vinik et al. 
2003). Durch die Glykierung sind die Nervenzellen und deren Axone außerdem in ihrer 
Regeneration und Neuaussprossung stark eingeschränkt (Duran-Jimenez et al. 2009). 
Die häufigste Form der diabetischen Polyneuropathie ist die chronische distale 
Polyneuropathie, welche sich an sensiblen, motorischen und autonomen Neuronen 
manifestiert und dementsprechende Beschwerden verursacht. Die distale Polyneuropathie 
ist ein entscheidender Faktor in der Entwicklung des diabetischen Fußsyndroms (Vinik et al. 
2008). 
Bei einer weiteren Form der diabetischen Neuropathie sind die autonomen kardiovaskulären 
Nerven betroffen. Dies trägt neben der Makroangiopathie ebenfalls zur erhöhten 
kardiovaskulären Morbidität und Mortalität bei. Die Ursache dessen ist eine erhöhte Gefahr 
für Herzrhythmusstörungen, orthostatische Dysregulation, schlechtere Anpassung des 
Herzzeitvolumens bei körperlicher Anstrengung und unbemerkte Myokardinfarkte durch 
verminderten Ischämieschmerz  (Vinik et al. 2003). Bei akuten Myokardinfarkten steigert die 
kardiovaskuläre Neuropathie die Mortalität nach einem Infarkt (Vujosevic et al. 2012). 
2.3.3.3 Nephropathie 
Durch die Entwicklung einer Nephropathie kommt es zu einer Abnahme der Nierenfunktion. 
Ungefähr ein Drittel der Diabetiker leiden an dieser Komplikation, welche vor allem durch 
Hyperglykämie und Adipositas aber auch Nikotinrauchen progredient verläuft. Eine 
Albuminmessung im Urin kann zusammen mit der glomerulären Filtrationsrate Auskunft 
über den Fortschritt der Diabetischen Nephropathie geben (Reutens und Atkins 2011). 
Die chronisch erhöhten Glukosewerte wirken unter anderem über Wachstumsfaktoren wie 
VEGF als Trigger für Hyperplasie und Hypertrophie des Tubulussystems. Die Fibrosierung 
entsteht durch Fibroblasten, welche durch Hyperglykämie und Inflammation dazu angeregt 
werden, extrazelluläre Matrixproteine wie Kollagen und Fibronektin zu synthetisieren 
(Vallon und Thomson 2012). Die Filtrationsfunktion der extrazellulären Matrix wird nicht nur 
allein durch ihre überschießende Produktion eingeschränkt, sondern auch noch durch die 
Bildung von AGE. Beispielsweise kommt es durch eine Glykierung negativ geladener 
Proteoglykane im Glomerulum zu einer Verminderung der Barrierefunktion und damit zu 




das Interstitium fibrosiert und letzten Endes verringert sich die Filtrations- und 
Konzentrationsfähigkeit der Niere (Yamagishi und Matsui 2010). 
2.3.4 Multifaktorielle Folgeerkrankungen 
Den Begriff der Diabetischen Kardiomyopathie beschrieben erstmals Rubler et al. 1972 im 
Zusammenhang des Diabetes mit einer Hypertrophie und Fibrose des Herzmuskels (Rubler et 
al. 1972). Abhängig von den betrachteten Studien scheinen bis zu 40%  aller Diabetiker an 
dieser Form der Herzschwäche zu leiden (Rothangpui et al. 2011). 
Durch ROS, AGE und inflammatorische Zytokine kommt es unter den Kardiomyozyten zu 
vermehrter Apoptose und einer Quervernetzung der extrazellulären Proteine wie Kollagen 
und Elastin. Auch der Hexosamine-Stoffwechselweg spielt eine Rolle, indem er die für die 
Kontraktion der Myofilamente wichtige Calcium-Verteilung in den Kardiomyozyten 
verändert. Des Weiteren steigert die Erhöhung der freien Fettsäuren im Blut und deren 
Oxidation die interzelluläre Fibrose und wirkt sich apoptotisch auf die Herzmuskelzellen aus. 
Mikro- und makroangiopathische Veränderungen vermindern die Blutversorgung des 
Herzmuskelgewebes und schädigen dieses damit zusätzlich.  Resultat dieser Umbauvorgänge 
ist eine reduzierte Herzfunktion. Dabei entsteht die diastolische Dysfunktion vor allem durch 
ventrikuläre Hypertrophie und Fibrose (Pappachan et al. 2013) und tritt mit einem Anteil von 
circa zwei Dritteln weitaus häufiger auf, als die systolische Funktionsstörung (Rothangpui et 
al. 2011).  
Das Diabetische Fußsyndrom resultiert vor allem aus Neuropathie und Vaskulopathie, 
wodurch einerseits unbemerkte Druckstellen und Ischämie zu Gewebeschäden führen, die 
andererseits langsamer regeneriert werden, da die Wundheilung beim Diabetes verzögert ist 
(Ackermann und Hart 2013).  Bis zu 25% aller Diabetiker entwickeln so Fußulzerationen, die 
in schweren Fällen zur Amputation der betroffenen Extremität führen. In westlichen Ländern 
ist der DM die häufigste Ursache bei nicht traumatisch bedingten Extremitätenamputationen 
(Boulton 2008). 
2.3.5 Psychische Komorbiditäten 
Diabetiker haben ein erhöhtes Risiko auch psychisch zu erkranken. Vor allem Ängste, 
Depressionen und Suizid spielen dabei eine Rolle (Mikaliukstiene et al. 2014, Chung et al. 
2014). So ist die Häufigkeit von Depressionen bei Diabetikern gegenüber der 




Risiko psychischer Komorbiditäten allerding noch nicht. Das lässt vermuten, dass vor allem  
die Therapie der Grunderkrankung und die Lebensumstellung eine Belastungssituation 
darstellen (Knol et al. 2007). Das Vorhandensein diabetischer Komorbiditäten steigert das 
Risiko für Depressionen weiter (Mikaliukstiene et al. 2014).  
2.4 Intensivstation: kritisch kranke Patienten 
Die Entstehung der ersten allgemeinen Intensivstation (ITS) geht aus dem Jahr 1952 hervor, 
als in Kopenhagen eine Epidemie mit dem Polio-Virus grassierte. Dabei erlitten über 300 
Menschen eine Lähmung der Atemmuskulatur, welche zur respiratorischen Insuffizienz 
führte. Den Ärzten standen zur Therapie allerdings lediglich wenige Maschinen zur 
Atemunterstützung zur Verfügung. Der damalige Chefarzt des Blegdam Hospital Professor 
Lassen hatte jedoch die Idee, das aus der Anästhesie bekannte Prinzip der Beatmung mit 
positivem Druck für die Behandlung der an Poliomyelitis erkrankten Patienten zu nutzen. In 
Zusammenarbeit mit dem Kopenhagener Anästhesisten Dr. Björn Ibsen gelang es, ein 12 
jähriges Mädchen über eine Tracheostomie und mittels Beatmungsbeutel zu beatmen. 
Dieser Erfolg ließ Dr. Ibsen 1953 die erste ITS in Kopenhagen errichten (Kelly et al. 2014). 
Wann ein Patient auf eine ITS eingewiesen wird, ist von verschiedenen Faktoren abhängig. 
Eine Befragung österreichischer Ärzte ergab, dass vor allem die Prognose der Erkrankung 
sowie des akut kritischen Zustandes dies beeinflusst. So würden bei der Diagnose 
Myokardinfarkt 94% der Ärzte einen Patienten auf die ITS überweisen. Auch der 
Patientenwunsch ist für die Entscheidung maßgeblich (Escher et al. 2004). Wenn im Falle von 
betreuten Patienten der Wille der Angehörigen im Vordergrund steht, beeinflusst dies vor 
allem die Entscheidung von älteren Ärzten und von solchen, die in regionalen 
Krankenhäusern arbeiten, indem sie sich häufiger nach den Wünschen der Angehörigen, als 
nach objektiven Kriterien richten (Escher et al. 2009).  
Mit Hilfe von Prioritätsmodellen und Scoringsystemen wurden Empfehlungen erstellt, die die 
Entscheidung zur Behandlung einer Erkrankung auf einer ITS erleichtern und objektivieren 











Eine europaweite Zählung ergab, dass Deutschland mit 29 ITS- und IMC-Betten (letzteres: 
Intermediate Care) pro 100.000 Einwohner die größte Kapazität bei der Versorgung kritisch 
Kranker hat (Rhodes et al. 2012). Dies bietet einerseits einen Überlebensvorteil für 
Patienten, denn je mehr Betten zur Behandlung kritischer Erkrankungen bereit stehen, desto 
niedriger ist die Mortalität (Wunsch et al. 2008). Andererseits verursacht eine ITS durch eben 
Abbildung 7: 
Zusammenfassung einiger Aufnahme-, Entlassungs- und Triagekriterien für die ITS. 
Dop = Dopamin, Dob = Dobutamin, A/ NA = Adrenalin/ Noradrenalin, Einheiten der Dosierung jeweils  in 
µg/kg/min. 
(1 (Capuzzo et al. 2010) 
(2 (Guidelines for intensive care unit admission 1999) 




für sie gerade typische intensive medizinische Behandlungen hohe Kosten. Mit rund 50% 
haben die Personalkosten daran zwar den größten Anteil, dieser ist jedoch nicht höher als im 
gesamten Krankenhausbetrieb. Im Anschluss folgt mit 16% medizinischer Bedarf wie 
Medikamente, Blutprodukte sowie Hilfsmittel und Medizinprodukte. Besonders 
kostenintensiv sind beatmete Patienten, die mit 1426€ circa 300€ mehr finanziellen 
Aufwand pro Tag erfordern, als nicht beatmete Patienten (Martin et al. 2008). 
2.4.2 Komplikationen und Therapiestrategien 
Neben der Therapie der Hauptdiagnose müssen auf einer ITS auch Komplikationen 
behandelt werden, die primär nicht aus dem ursprünglichen Grund der Aufnahme 
resultieren, sondern aus allgemeinen Problemen von Intensivpatienten, wie einer 
notwendigen maschinellen Beatmung, Immobilisation oder der bakteriellen Belastung. 
Daraus lassen sich Strategien entwickeln, die sich günstig auf die Prognose der Patienten 
auswirken können. 
2.4.2.1 Mobilisation und kognitive Förderung 
Durch die Notwendigkeit einer maschinellen Beatmung ergibt sich für den Patienten oft  
eine vollständige Immobilisation. Gegen damit einhergehende Komplikationen wie 
Pneumonien und Atelektasen und zur Verbesserung der Oxygenierung gibt es als passive 
Mobilisation die Lagerungstherapie. Die auf deutschen ITS am häufigsten angewendeten 
Lagerungen sind die regelmäßige manuelle Seitlagerung sowie das Liegen auf dem Rücken 
mit um 35° angehobenem Oberkörper. Kontinuierliche axiale Drehungen und die Bauchlage 
werden jedoch nur selten angewendet.  
Nachteile der Lagerungstherapie sind deren gefürchtete Komplikationen. Nur 9% der 
Lagerungen verlaufen komplikationsfrei, wohingegen bei 74% hämodynamische 
Beeinträchtigungen beobachtet werden (Bein et al. 2007). Weiterhin besteht die Möglichkeit 
den Abfluss des angestauten Bronchialsekrets durch Thoraxkompression zu begünstigen und 
damit das expiratorische Tidalvolumen und die dynamische Lungencompliance zu steigern 
(Naue Wda et al. 2014).  
Ein weiteres Problem sind mit einer Muskelschwäche verbundene neuromuskuläre 
Komplikationen wie Critical Illness Myopathie (CIM), Critical Illness Polyneuropathie (CIP) 
und dem Mischbild Critical Illness Neuromyopathie (CINM). Die Entstehung solcher 




Multiorganschäden und Langzeitbeatmung assoziiert. Durch inflammatorische Prozesse bei 
kritisch kranken Patienten können axonale (CIP) oder muskuläre (CIM) Schädigungen 
hervorgerufen werden. Auch eine längere Immobilisation oder unbemerkte Unter- oder 
Mangelernährung kann zur Muskelatrophie (CIM) führen. Langzeitbeatmung führt weiterhin 
das Risiko von Atrophie und Proteolyse des Zwerchfells mit sich. Ferner stehen 
Risikofaktoren wie Kortikosteroidgabe, Muskelrelaxanzien, höheres Alter und DM im 
Verdacht, eine intensivmedizinisch bedingte Muskelschwäche negativ zu beeinflussen. 
Betroffene Patienten weisen verlängerte Weaning- und Verweilzeiten auf der ITS auf 
(Ponfick et al. 2014). Aus diesem Grund ist die frühzeitige Prophylaxe beziehungsweise 
Behandlung erforderlich. Eine Studie mit Patienten mit ARDS (acute respiratory distress 
syndrome) konnte zeigen, dass mit einem frühen Bewegungskonzept sowohl die 
Beatmungszeit, als auch die Behandlungsdauer auf ITS  und auf der Normalstation gesenkt 
werden (Morris et al. 2008). Neben einer aktiven Mobilisation kann auch eine elektrische 
Stimulation der Muskeln angewendet werden. Dies kann dem Prozess der Muskelatrophie in 
Folge einer Immobilisation entgegen wirken, jedoch beeinflusst es hingegen kaum die 
Kraftminderung (Dirks et al. 2014). 
Auch nach Entlassung von der ITS und aus dem Krankenhaus ist eine Rehabilitation für die 
Patienten förderlich. Durch ein kognitives, physisches und funktionelles Training kann eine 
bessere Leistungssteigerung nach Krankenhausbehandlung erreicht werden, als ohne eine 
solche Rehabilitation (Jackson et al. 2012). 
2.4.2.2 Medikamente und Volumentherapie 
Auch bei der Gabe von Medikamenten gibt es Richtlinien, die bei vielen der Patienten 
unabhängig von der Hauptdiagnose angewendet werden können.  
Zur Prophylaxe von gastrointestinalen Blutungen durch Stressulcera, welche die Mortalität 
von ITS-Patienten erheblich steigern können, werden Protonen-Pumpen-Hemmer 
eingesetzt. Diese sind effektiver als Histamin-Rezeptor-2-Antagonisten (Alhazzani et al. 
2013). 
Eine Herausforderung bei der Therapie von ITS-Patienten besteht in der Identifikation von 
Alkoholikern. Sie weisen ein höheres Risiko für Komplikationen wie Infektionen, Sepsis und 




und können am effektivsten mit einer Kombination aus Benzodiazepinen, α-2-Agonisten und 
Antipsychotika behandelt werden (Awissi et al. 2013). 
Ein wichtiger Aspekt bei der Behandlung von ITS-Patienten ist die Volumentherapie. Großen 
Raum für Diskussionen bietet der Einsatz von Kolloiden versus Kristalloiden. Trotz 
Kontroversen über die verschiedenen Indikationen für die Volumenlösungen steht jedoch 
fest, dass für jede Diagnose eine individuelle Therapie erfolgen sollte (van Haren und 
Zacharowski 2014). Das meist genutzte Kolloid Hydroxyethylstärke (HES) wurde in der 
CHEST-Studie (Crystalloid versus Hydroxyethyl Starch Trail) mit dem meist genutzten 
Kristalloid, der 0,9%igen Kochsalzlösung, hinsichtlich des Outcomes verglichen. Dabei stellte 
sich heraus, dass HES mit einer nicht signifikant erhöhten Mortalität, verstärktem Auftreten 
von Nieren- und Leberinsuffizienz, allergischen Hautreaktionen sowie einem erhöhten 
Verbrauch von Blutprodukten einher ging (Myburgh et al. 2012).  
Die Anwendung der verschiedenen Infusionslösungen unterscheidet sich nicht zuletzt durch 
den Einfluss von Pharmaunternehmen regional sehr stark. So wird in Australien wesentlich 
mehr Humanalbumin angewendet als in Europa, obwohl eine Studie aus Australien und 
Neuseeland keinerlei Überlebensvorteil für die Behandlung mit Albumin im Vergleich zu 
Kochsalzlösung nachweisen konnte. Allerdings wird Albumin kostenlos an australische 
Krankenhäuser geliefert, während es in Europa relativ teuer ist (van Haren und Zacharowski 
2014). 
2.4.2.3 Ernährung 
Bei ITS-Patienten schränken mitunter Sedierung oder maschinelle Beatmung die 
selbstständige Ernährung des Patienten ein. Bei Mangelernährung steigt allerdings unter 
anderem das Risiko für Infektionen, eine Schwäche der Atemmuskulatur und die Mortalität. 
Zur Unterstützung stehen in diesem Falle die enterale Ernährung, entweder oral oder per 
Magensonde, oder die parenterale Ernährung intravenös zur Verfügung. Die beiden Formen 
scheinen sich zwar in ihrem Einfluss auf die Mortalität nicht zu unterscheiden, jedoch 
verursacht die parenterale Ernährung mehr Infektionen und ist deshalb der enteralen 
Ernährung unterlegen (Gramlich et al. 2004).  
Von der europäischen Gesellschaft für parenterale und enterale Ernährung (ESPEN) wurden 
Leitlinien zur parenteralen (Singer et al. 2009) und enteralen (Kreymann et al. 2006) 




Ernährung, sofern keine Kontraindikationen dagegen vorliegen. In diesem Fall wird bereits 
ab den ersten 24 Stunden zu einer parenteralen Ernährung geraten. Weiterentwicklungen 
dieser Leitlinien beispielsweise für Patienten mit Leber- (Plauth et al. 2006) oder 
Nierenversagen (Cano et al. 2006) berücksichtigen individuelle Krankheitsumstände. 
2.4.2.4 Tag-Nacht-Rhythmus 
Ein weiteres Problem was durch die Behandlung auf einer ITS entsteht, ist die 
Beeinträchtigung des Tag-Nacht-Rhythmus. Patienten empfinden ihren Schlaf während der 
Nächte auf der ITS als qualitativ und quantitativ schlechter und beklagen Unterbrechungen. 
Ursache dafür sind persönliche Umstände wie Schmerz und Unbehaglichkeit, als auch 
intensivmedizinische Umstände wie Lärm und Licht (Little et al. 2012). Durch einfache 
Interventionen, welche den Patienten von äußeren Reizen abschirmen, kann dieser 
Störfaktor allerdings gemindert werden. Das Abdunkeln der Räume, Schlafmasken, 
Ohrenstöpsel, Flüstersprache, geschlossene Türen oder abgestellte Monitorsignale während 
der Nacht können den Schlaf verbessern und Unterbrechungen reduzieren. Weiterhin zeigt 
sich eine Verringerung von deliranten Zuständen, wodurch eine Assoziation von schlechtem 
Schlaf mit gehäuft auftretendem Delir vermutet wird (Patel et al. 2014). Schon die alleinige 
Anwendung von Ohrenstöpseln nachts kann das relative Risiko für Verwirrtheitszustände bis 
hin zum Delirium um circa 25% mindern und im Falle des Eintretens auch verzögern (Van 
Rompaey et al. 2012). Obwohl ein solches Delir zwar das Langzeit-Outcome des Patienten 
und seine Lebensqualität nicht zu verschlechtern scheint, verlängert es dennoch die 
Behandlungsnotwendigkeit auf der ITS  (Wolters et al. 2014). Weitere Möglichkeiten zur 
Verbesserung des Schlafes bei ITS-Patienten ist die orale Gabe von Melatonin (Huang et al. 
2015) oder die alternativmedizinische Aromatherapie mit entspannungsfördernden Ölen von 
beispielsweise Lavendel (Cho et al. 2013). 
2.4.2.5 Hygiene und nosokomiale Infektionen 
Das in Deutschland geführte KISS-Register (Krankenhaus-Infektions-Surveillance-System) gibt 
einen Überblick über die aktuelle Lage von nosokomialen Infektionen und die Erreger. Von 
2005 bis 2009 wurden mit 586 Stationen speziell Daten für das ITS-KISS gesammelt. Dabei 
stellte sich heraus, dass etwa 80% der nosokomialen Infektionen auf einer ITS 
apparateabhäng sind. Am häufigsten treten dabei beatmungsassoziierte Infektionen des 




Blutbahn bei ZVK-Einlage auf. Die dominierenden Erreger sind bei respiratorischen Infekten 
Staphylococcus aureus (20%), bei urethralen Infekten Escherichia coli (28%) und 
Enterococcus (27%) und bei Blutinfektionen koagulase-negative Staphylokokken (32%) 
(Geffers und Gastmeier 2011). Um solche Komplikationen zu verringern, stehen 
beispielsweise Antiseptika zur Verfügung. Deren lokale Anwendung kann das Risiko von 
respiratorischen Infekten bei beatmeten Patienten reduzieren (Pileggi et al. 2011).  
Ein weiteres Problem stellen multiresistente Erreger dar, deren Häufigkeit ebenfalls in der 
KISS-Studie erfasst worden ist. In den dabei erfassten Jahren von 2005 bis 2009 ist der 
multiresistente Staphylococcus aureus (MRSA) der am häufigsten bei Intensivpatienten 
nachgewiesene Keim gewesen, zeigte jedoch über die registrierte Zeitspanne einen Trend 
zum Rückgang (1,5% in 2005 auf 1,38% in 2009). Der zweithäufigste Keim ESBL (extended 
spectrum β-lactamase-producing E. coli und Klebsiella pneumoniae) zeigte jedoch eine 
Zunahme von 0,16% auf 0,56%, ebenso wie der dritthäufigste Keim VRE (Vancomycin-
resistenter Enterococcus) von 0,11% auf 0,2% (Geffers und Gastmeier 2011). 
Um die Übertragung der Erreger und damit nosokomiale Infektionen einzugrenzen sind 
Hygienemaßnahmen erforderlich. Regelmäßige Schulungen zur richtigen Händedesinfektion 
steigern die Compliance des Personals und senken sowohl die Inzidenz von nosokomialen 
Infektionen, als auch den Nachweis von multiresistenten Keimen wie MRSA bei Patienten 
(Chun et al. 2015, Rosenthal et al. 2005). Für Deutschland kann eine Verbesserung bezüglich 
der Händehygiene festgestellt werden. Es stellt sich ein Trend zur Abnahme von Uhren und 
Ringen dar, sowie ein steigender Verbrauch an Desinfektionsmitteln. Durch die seit 2008 
existierende „Aktion saubere Hände“ wird versucht, die Händedesinfektion als effektivste 
Form gegen die Verbreitung nosokomialer Infektionen weiter zu verbessern (Heudorf et al. 
2012). Auch MRSA-Screenings der neu aufgenommenen Patienten mittels Nasenabstrich 
und anschließend intravenös verabreichtes Vancomycin an MRSA-positive Patienten (Mehta 
et al. 2013) oder auch die nasale Anwendung einer Mupirocin-Salbe sowie 
Ganzkörperwaschungen und Haarwäsche mit Octenidindihydrochlorid (Rohr et al. 2003) 
können die Prävalenz des multiresistenten Keimes verringern. In Großbritannien ist in den 
Jahren von 2004 bis 2009 bereits eine signifikante Reduktion von MRSA-Keimen verzeichnet 
worden. Die lokale Anwendung von Antibiotika und Antiseptika hat dazu anscheinend einen 




Eine weniger erfolgreiche Strategie ist die Isolierung von MRSA-positiven Patienten 
innerhalb der ITS. Bei der Unterbringung infizierter Patienten in Einzelzimmern oder 
zusammen mit anderen infizierten Patienten konnte keine signifikante Minderung der 
Übertragungsrate auf nicht infizierte Patienten nachgewiesen werden (Cepeda et al. 2005).  
2.4.3 Behandlungszeitraum und Outcome 
Zusätzlich zu den bereits genannten Maßnahmen, die die Behandlung auf der ITS verkürzen 
können, beeinflussen noch andere Faktoren die Länge der Behandlung und das Outcome der 
Patienten. 
Schon bei Aufnahme des Patienten auf die ITS kann seine Überlebenswarscheinlichkeit 
mittels des APACHE-II-Scores abgeschätzt werden. Dieser bewertet den akuten Zustand 
(unter anderem Körpertemperatur, Blutdruck, Leukozytenzahl im Blut), das Alter und 
gesundheitliche Vorereignisse mittels eines Punktesystems, wobei mehr Punkte ein höheres 
Mortalitätsrisiko prognostizieren (Naved et al. 2011).  
Weiterhin gibt es Faktoren, die vom Patienten und seiner Diagnose unabhängig sind. Eine 
Studie über nordamerikanische und westeuropäische Krankenhäuser fand heraus, dass die 
Mortalität auf einer ITS sinkt, je mehr ITS-Betten pro Einwohner in einem Land zur Verfügung 
stehen (Wunsch et al. 2008). Auch der Personalspiegel spielt eine Rolle. Je weniger Patienten 
eine Krankenschwester zu betreuen hat, desto besser sind dessen Überlebenschancen (Sakr 
et al. 2015). Eine besonders hohe Auslastung einer ITS steigert allerdings die Mortalität 
sowie die Wiederaufnahme nach Entlassung von der ITS (Chrusch et al. 2009). Im Falle einer 
notwendigen Wiederaufnahme auf die ITS verlängert sich jedoch auch der gesamte 
Krankenhausaufenthalt und die Mortalität steigt signifikant an (Rosenberg et al. 2001).  
Für Hochrisikopatienten stellte sich der Einsatz eines Palliativteams bereits auf der ITS als 
Vorteil heraus. Durch den Einbezug von Palliativmedizinern und Angehörigen kann zwar die 
Mortalität nicht beeinflusst werden, die Behandlungsdauer auf der ITS lässt sich dadurch 
jedoch reduzieren (Norton et al. 2007). 
2.4.4 Lebensqualität nach intensivmedizinischer Therapie 
Die Lebensqualität ist ein Maß, welches unter multifaktoriellem Einfluss steht. Zum einen 
spielen sozioökonomische Komponenten wie materielle (finanzielle Sicherheit) und 
immaterielle (Familie, soziale Kontakte, Bildung) Größen eine wichtige Rolle. Zum anderen 




und wird dann als Health related Quality of Life (HrQoL) bezeichnet. Sie lässt sich anhand 
verschiedener Fragebögen bewerten, wie beispielsweise dem EQ-5D-5L (Herdman et al. 
2011).  
Generell haben kritische Erkrankungen einen negativen Einfluss auf die Lebensqualität. 
Dabei spielt unter anderem die Art der Erkrankung eine Rolle. In einer großen Metaanalyse 
von insgesamt 53 Studien wurden intensivmedizinisch behandelte Patienten mit einer 
gleichaltrigen Kontrollgruppe verglichen und festgestellt, dass die größte Beeinträchtigung 
der Lebensqualität von ARDS, Sepsis, Trauma und besonders langen mechanischen 
Beatmungszeiten ausgeht (Oeyen et al. 2010). Bei Klimašauskas et al. wurde mittels des 
Fragebogens SF-36 die Lebensqualität vor und nach verlängertem Aufenthalt von über 7 
Tagen  auf der Intensivstation verglichen. Dabei wurde eine besondere Beeinträchtigung bei 
der körperlichen Rollenfunktion und Funktionsfähigkeit registriert. Die Differenzierung 
zwischen keiner beziehungsweise einer und mehreren Organdysfunktionen während der 
kritischen Erkrankung bringt tendenziell eine weitere Verschlechterung der Lebensqualität 
mit sich, wenn mehrere Organdysfunktionen vorliegen (Klimasauskas et al. 2011). In einer 
Studie von Eddleston  et al. wurde neben dem SF-36 auch ein psychischer Status erhoben, 
um den emotionalen Einfluss einer intensivmedizinischen Behandlung zu evaluieren. Dabei 
fand man heraus, dass nach intensivmedizinischer Behandlung immerhin 12% der Patienten 
an Angst- und 10% an Depressionszuständen litten, ohne dass vorher psychiatrische 
Erkrankungen vorgelegen hatten (Eddleston et al. 2000).  
2.5 Besonderheiten des Diabetikers auf der Intensivstation 
Für Diabetiker, welche intensivmedizinisch behandelt werden müssen, ergeben sich einige 
Besonderheiten. Trotz dieser chronischen Erkrankung resultiert daraus keine erhöhte 
Mortalität für Diabetiker, sondern eine Tendenz zum Überlebensvorteil (Graham et al. 2010). 
Eine Ausnahme davon besteht bei Patienten mit Myokardinfarkt, die im Langzeitverlauf eine 
signifikant erhöhte Mortalität gegenüber Nicht-Diabetikern aufweisen (Norhammar et al. 
2007). 
Ein Risikofaktor für Diabetiker kritisch zu erkranken ist die Komorbidität Depression. Dadurch 
weisen Diabetiker eine schlechtere glykämische Kontrolle auf, einen höheren BMI und 




der Diätführung und der Medikamenteneinnahme sowie aber auch eine vermehrte 
Sekretion von Stresshormonen und inflammatorischen Molekülen (Davydow et al. 2011). 
2.5.1 Blutzuckerkontrolle 
Bei einer kritischen Erkrankung besteht für den Körper ein besonderes Risiko für 
Hyperglykämien. Durch den Einfluss von Hormonen wie Kortison und Katecholaminen sowie 
inflammatorischen Moleküle wie Zytokinen synthetisiert die Leber vermehrt Glukose und 
gibt diese ins Blut ab. Eine solche Stresshyperglykämie steigert die Mortalität von kritisch 
kranken Patienten, jedoch nur derer ohne vorbestehenden DM (Dungan et al. 2009). Die  
Stresshyperglykämie kann allerdings ein Hinweis für einen noch nicht diagnostizierten DM 
sein. Bei Hoang et. al wurden unter den von einer Stress-Hypergykämie Betroffenen 71% 
Diabetiker und Prädiabetiker ermittelt (Hoang et al. 2014).  
Die Hypoglykämie stellt hingegen für beide Patientengruppen sowohl mit also auch ohne DM 
ein Mortalitätsrisiko dar (Krinsley et al. 2013).  
Eine weitere Besonderheit bei Diabetikern sind Glukoseschwankungen während der 
Behandlung auf der ITS. Obwohl Diabetiker wesentlich mehr Schwankungen der 
Blutglukosewerte aufweisen, sind diese nicht mit einer erhöhten Mortalität assoziiert. Bei 
Nicht-Diabetikern hingegen stellen Schwankungen einen Risikofaktor für eine erhöhte 
Mortalität dar (Krinsley 2009). Selbst bei Patienten, bei denen vor Aufnahme auf die ITS der 
DM nicht bekannt war, aber dennoch anhand des HbA1C-Levels rückwirkend diagnostiziert 
wurde, stellt sich ein niedrigeres Mortalitätsrisiko in Bezug auf Glukoseschwankungen 
insbesondere Hyperglykämien dar (Hoang et al. 2014). 
Somit stellt die Kontrolle der Bluglukosewerte auf der ITS eine Therapiestrategie dar, die 
besonders individuell auf jeden einzelnen Patienten angepasst werden muss. 
In verschiedenen Studien sind konventionelle, intermediäre und intensivierte Inuslintherapie 
miteinander vergleichen worden (Zielbereiche Tabelle 2). Dabei zeigte sich ein signifikanter 
Überlebensvorteil bei der intensivierten Insulintherapie gegenüber der konventionellen. Bei 
Vergleichen zwischen der intermediären und der intensivierten Insulintherapie wurde kein 
signifikanter Überlebensvorteil der intensivierten Insulintherapie festgestellt. Bei der großen 
Studie NICE-SUGAR (Normoglycemia in Intensive Care Evaluation- Survival Using Glucose 
Algorithm Regulation) wurde allerdings ein Trend zum Überlebensvorteil nach 90 Tagen bei 




einem signifikant erhöhten Hypoglykämierisiko. In den Leitlinien zur Insulintherapie im 
Krankenhaus wurde daher von der American Diabetes Association die intravenöse 
Insulintherapie bei kritisch kranken Patienten mit intermediären Zielwerten empfohlen 




In einer Studie von Krinsley et al. wurde die Insulintherapie bei Diabetikern im Vergleich zu 
Nicht-Diabetikern untersucht. Dort wurde der Zielbereich der intensivierten Glukosetherapie 
noch einmal unterteilt in einen niedrigeren (4,4 bis 6,1 mmol/l) und einen höheren (6,1 bis 
7,8 mmol/l) Bereich. Für Nicht-Diabetiker ergab sich dabei kein signifikanter Unterschied 
zwischen den beiden Bereichen. Jedoch wiesen Diabetiker eine erhöhte Mortalität im 
niedrigeren Zielbereich auf, weshalb bei diesen Patienten Glukosewerte von 6,1 bis 10 
mmol/l angestrebt werden sollten (Krinsley et al. 2013).  
2.5.2 Ernährung 
Bezüglich der Ernährungsform ist auch bei Diabetikern die enterale Ernährung einer 
parenteralen vorzuziehen, da letztere mit mehr Hyperglykämien und einem höheren 
Insulinverbrauch assoziiert ist. Neben der herkömmlichen auch bei Nicht-Diabetikern 
angewendeten Zusammensetzung der Nahrung ist für Diabetiker auch eine fettreichere Diät 
möglich, da Kohlenhydrate das kardiovaskuläre Risiko besonders negativ beeinflussen. Sowie 
bei Nicht-Diabetikern als auch bei Diabetikern spielt für den Proteinanteil der Zusatz von 
Glutamin eine Rolle, da es den Glukosemetabolismus verbessert und das Infektionsrisiko 
mindert (Vaquerizo Alonso et al. 2011).  
Tabelle 2: 




2.5.3 Weitere Besonderheiten 
Durch diabetische Komplikationen ergeben sich Besonderheiten, die es zu berücksichtigen 
gilt, auch wenn der Patient noch keine Symptome zeigt.  
So ist beispielsweise auf eine angemessene Dosierung von Medikamenten zu achten, die 
vorwiegend über die Niere metabolisiert werden, da durch eine diabetische Nephropathie 
die Filtrationsfähigkeit der Niere eingeschränkt sein könnte.  
Als vorteilhaft für die Therapie auf der ITS stellte sich die medikamentöse Behandlung des 
DM im Alltag heraus. Durch die Therapie mit Metformin haben intensivmedizinisch 
behandelte Diabetiker eine niedrigere Langzeitmortalität als jene, die kein Metformin 
einnehmen (Christiansen et al. 2013). Auch bei medikamentöser Therapie von mit DM 
assoziierten Diagnosen des MS wie mit β-Blockern (Christensen et al. 2011) und Statinen 
(Christensen et al. 2010) zeigt sich dieser Effekt.  
Ein weiteres Problem stellt die Wundheilung bei Diabetikern dar, welche sich durch 
beispielsweise Neuropathie, insuffiziente Perfusion und verminderte Angiogenese verzögert. 
Dadurch heilen die Wunden nicht nur langsamer zu, sondern bieten damit auch länger einen 
Nährboden für Bakterien. Weiterhin bedingt der diabetische Stoffwechselzustand eine 
schlechtere immunologische Abwehr durch beispielsweise mangelhafte T-Zell-Abwehr und 
schlechtere leukozytäre Chemotaxis. Dies begünstigt eine bakterielle Besiedelung und die 
Entstehung von Wundinfektionen bei Diabetikern (Guo und Dipietro 2010). Auch bei 
Patienten in der Traumatologie wurde eine gehäufte infektiöse Genese von Komplikationen 
im Vergleich zu Nicht-Diabetikern beobachtet (Kao et al. 2006). Dies gilt auch bei Patienten 
mit Verbrennungen, von denen Diabetiker ein höheres Risiko für beispielsweise Haut-, 
Wund- und Knocheninfektionen haben, als Nicht-Diabetiker. Dies bringt jedoch keine 
Unterschiede der Mortalitätsraten der beiden Gruppen mit sich (McCampbell et al. 2002). 
Auch für das Infektionsrisiko welches unabhängig von der Wundheilung ist, zeigt sich ein 
solcher Trend. So erkranken Diabetiker häufiger an Harnwegsinfektionen als Nicht-
Diabetiker (Hirji et al. 2012). Für Pneumonien, insbesondere im Krankenhaus durch 
maschinelle Beatmung erworbene, scheint das aber nicht zu gelten, da hierfür Diabetiker ein 
ähnlich hohes Risiko aufweisen wie Nicht-Diabetiker (Vardakas et al. 2007). 
Das oben besprochene Thema der Muskelschwäche soll hier noch einmal aufgegriffen 
werden. Wie bei Ponfick et al. beschrieben, scheint der DM dafür ein Risikofaktor zu sein 




Neuropathie zusammen hängt. Daher könnten vermehrt Probleme beim Weaning durch 
Schwäche der inspiratorischen Muskeln, eine erschwerte Mobilisation oder eine schubartige 
Verschlechterung der diabetischen Polyneuropathie entstehen.  
Das durch Immobilisation der Patienten auf einer ITS entstehende Thromboserisiko wird 
durch einen DM noch weiter gesteigert. Die Rheologie des Blutes ist beim DM verändert, da 
Diabetiker ein größeres Blutplättchenvolumen aufweisen. Da dies auch ein Marker für deren 
Aktivität der ist, lässt sich für den DM auch eine gesteigerte Plättchenaktivität ableiten 
(Demirtunc et al. 2009). Ferner führen unter anderem endotheliale Dysfunktion und gegen 
Fibrinolyse resistentere Gerinnsel zu einer erhöhten Thrombogenität (Grant 2007). Das 
Ergebnis dieser Veränderungen ergibt, dass Diabetiker ein höheres Risiko für die Entwicklung 
thromboembolischer Ereignisse wie einer tiefen Beinvenenthrombose und einer 
Lungenembolie haben (Chung et al. 2015). Diese Gefahr sollte bei Immobilisation auf ITS 


















3. Ziele und Fragestellungen 
Eine Fülle von Studien hat sich zwar mit den Mortalitätsraten auf Intensivstationen befasst, 
jedoch wurden bis jetzt nur wenige Vergleiche zwischen Intensivpatienten mit und solchen 
ohne Diabetes angestellt. Daraus ergab sich für uns bereits die erste Frage: 
- Ist die Mortalität bei kritisch kranken Patienten mit DM höher als bei denen ohne 
Diabetes mellitus? 
Weiterhin ist auch über die Lebensqualität von Diabetikern bereits viel bekannt, jedoch 
kaum im Zusammenhang mit der intensivmedizinischen Behandlung. Daher war unsere 
zweite Fragestellung: 
-  Haben kritisch kranke Diabetiker nach Entlassung von der Intensivstation eine 
schlechtere Lebensqualität als die Patienten ohne DM? 
Zu den diabetischen Komplikationen als negativer Einfluss auf die Lebensqualität gibt es 
wiederum viele Belege. Diese beziehen allerdings nicht den Einfluss einer notwendigen 
Intensivbehandlung mit ein. Somit ergab sich unsere dritte Fragestellung: 
- Haben Diabetiker mit Komplikationen nach Aufenthalt auf einer Intensivstation eine 
signifikant schlechtere Lebensqualität als Diabetiker ohne Komplikationen? 
Das Ziel unserer Arbeit war es somit, den Einfluss von Diabetes mellitus sowie seiner 
Komplikationen auf den ohnehin schon kritischen Gesundheitszustand von Intensivpatienten 
zu eruieren. 
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Für unsere Studie schlossen wir 6662 Patienten ein, welche auf der gemischt-internistischen 
Intensivstation des Uniklinikums Jena in dem Zeitraum vom Februar 2004 bis Dezember 
2009 behandelt wurden. Die für die Altersgruppen häufigsten Hauptdiagnosen bei 
Aufnahme sind in den Diagrammen der Abbildung 8 dargestellt. Das durchschnittliche Alter 
der Patienten betrug 64,2 Jahre (siehe Tabelle 1 in Bannier et al. 2015). In diesem 
fortgeschrittenen Alter spielen kardiovaskuläre Erkrankungen eine größere Rolle als bei 
jüngeren Patienten und gehören dann auch mit zu den häufigsten Todesursachen auf der 
ITS. Für die höheren Altersgruppen deckt sich dies mit der Studie von Yu et al. (Yu et al. 
2000), wonach der häufigste Grund für Aufnahme auf eine Intensivstation bei Patienten ab 
65 Jahren Herzinfarkte, Angina pectoris, Herzrhythmusstörungen und Herzinsuffizienzen 
sind. Grund dafür ist, dass die Inzidenz der kardiovaskulären Ereignisse mit zunehmendem 
Alter steigt (Driver et al. 2008). Demgegenüber steht jedoch, dass nicht alle kardiovaskulären 
Risikofaktoren im Alter weiter zunehmen. Gezeigt hat sich das auch bei Koopmann  et al., 
laut deren Ergebnissen vor allem der Blutdruck und die Glukoseintoleranz steigen, BMI und 
Gesamtcholesterin beispielsweise aber im Alter eher sinken (Koopman et al. 2012). Dass das 
kardiovaskuläre Risiko mit zunehmendem Alter trotzdem nicht abnimmt, könnte daran 
liegen, dass die bereits bestehenden Gefäßplaques ihre Zusammensetzung ändern. So 
nehmen im höheren Alter die Kalzifizierungen im Plaquekern zu, was zu einem langsameren 
Abbau beitragen könnte (Choi et al. 2013). 
Auch über chronische Erkrankungen lassen sich einige Informationen aus unserem Register 
ableiten. Laut einer Studie von Wang et al. sind die häufigsten chronischen Erkrankungen in 
Deutschland mit 22% der Bluthochdruck, 20% Rückenschmerz, je 8% Diabetes und 
Herzkrankheiten sowie 6% Depressionen (Wang et al. 2008). Die Abbildung 8 stellt für die 
arterielle Hypertonie und den Diabetes ein ähnliches Verteilungsmuster wie bei Wang et al. 
dar, sowie den Anstieg der Prävalenz mit fortschreitendem Alter. Da Rückenschmerzen 
häufig funktionell sind und dann kein eindeutiges organisches Korrelat haben, und sich daher 
auch nicht objektiv auf einer Intensivstation diagnostizieren lassen, sind sie in unserer 



































Abbildung 8:  
Häufigste Aufnahmegründe nach Altersgruppen unterteilt. Daneben je die Prävalenz der chronischen 




Die chronisch ischämischen Herzkrankheiten, hier stellvertretend für die von Wang et al. 
angegebenen Herzerkrankungen, zeigen eine massive Zunahme bis auf 45% bei allen 
Patienten über 75 Jahren. Das erscheint logisch, wenn man bedenkt, dass der 
Hauptaufnahmegrund auf die Intensivstation die Myokardinfarkte sind. Als Resultat 
chronischer Koronarstenosen sowie auch akuter Myokardinfarkte kann sich eine chronische 
Herzinsuffizienz entwickeln (Heusch et al. 2014), womit also die Prävalenz dieser 
Erkrankungen unter Intensivpatienten deutlich höher ist als in der Normalbevölkerung. 
Dass die Häufigkeit der chronischen Erkrankungen bei unseren kritisch kranken Patienten 
insgesamt höher ist, als in der Normalbevölkerung, könnte zwei Gründe haben. Zum Einen 
liegt es nahe, dass die akute Exazerbation der chronischen Grunderkrankung selbst der 
Grund für die Intensivbehandlung ist. Ein Beispiel dafür ist die kardiale Dekompensation bei 
chronisch ischämischer Herzkrankheit. Zum Anderen besteht die Möglichkeit, dass eine 
akute kritische Erkrankung durch eine bestehende chronische Erkrankung in ihrer 
Ausprägung weiter verschlimmert wird. Diesbezüglich konnten Rimes-Stigare et al. (Rimes-
Stigare et al. 2015) und auch Lebiedz et al. (Lebiedz et al. 2014) nachweisen, dass eine 
bereits vorbestehende chronische Nierenerkrankung das Outcome aller Intensivpatienten 
verschlechtert.   
Als Hauptthema dieser Arbeit stellt der DM ein weiteres Beispiel dafür dar, wie chronische 
Erkrankungen den Verlauf kritischer Gesundheitszustände negativ beeinflussen. Unsere 
gesamte Studienpopulation bestand zu 12% aus Diabetikern. Dies ist höher als die Prävalenz 
in der Gesamtbevölkerung. Als Grund dafür ist anzunehmen, dass der DM, beziehungsweise 
die Vorstufe der Insulinresistenz, ein wesentlicher Risikofaktor für viele der häufigsten 
Aufnahmegründe auf die Intensivstation ist. Dazu gehören unter anderem Myokardinfarkte 
sowie eine dekompensierte Herzinsuffizienz, Herzrhythmusstörungen und der Zustand nach 
kardiopulmonaler Reanimation im Rahmen struktureller Herzmuskelveränderungen bei 
ischämischen oder diabetischen Kardiopathien. 
Im Vergleich der Patientengruppen tritt der Herzinfarkt bei den Diabetikern mit 32,0% zwar 
signifikant häufiger auf, jedoch ist er auch bei den Nicht-Diabetikern mit 27,8% die häufigste 
Ursache für eine intensivmedizinische Behandlung (siehe Tabelle 1 Bannier et al. 2015). Die 
Unterscheidung von Diabetikern mit und ohne Komplikation erbrachte, dass die 




auftritt (siehe Tabelle 2 in Bannier et al. 2015). Dies könnte darin begründet sein, dass durch 
die diabetische Neuropathie der Ischämieschmerz seltener ist (Vinik et al. 2003). Ebenfalls ist 
denkbar, dass Myokardinfarkte bei den Diabetikern fortgeschrittenen Stadiums mit bereits 
vorliegenden Komplikationen häufiger so fulminant verlaufen, dass die Patienten sofort 
daran versterben, ohne auf der ITS behandelt werden zu können. 
Auffälligkeiten zeigt die Sepsis als dritthäufigster Aufnahmegrund, welche nämlich mit 6,9% 
bei beiden Gruppen gleich vertreten ist (siehe Tabelle 1 Bannier et al. 2015). Daraus könnte 
man schlussfolgern, dass die Sepsis ein Beispiel für die eher vom Diabetes unabhängig 
auftretenden Erkrankungen ist. Das lässt sich allerdings so nicht verallgemeinern, wie eine 
Studie von Esper et al. zeigt. Demnach gibt es Unterschiede bei den verschiedenen 
bakteriellen Primärfoki. Bei pulmonalen und gastrointestinalen Erregerquellen sind die 
Nicht-Diabetiker häufiger vertreten, wohingegen die genitouretralen, Weichteil- und 
Knochenfoki häufiger bei Diabetikern auftreten (Esper et al. 2009). Denkbar ist, dass auf 
diese Verteilung auch die diabetischen Komplikationen einen Einfluss haben. Ein Beispiel 
wäre eine verzögerte Blasenentleerung durch die diabetische Neuropathie. Dadurch können 
Bakterien leichter über die Niere in die Blutbahn eintreten und eine Urosepsis verursachen. 
Eine genaue Erklärung für die Verteilung der primären Sepsiserreger gibt es bislang jedoch 
noch nicht. Die Unterschiede gleichen sich in ihrer Gesamtheit allerdings so aus, dass es bei 
Betrachtung der Sepsis im Allgemeinen so aussieht, als sei sie unabhängig vom Diabetes 
entstanden. Weiterhin stellte sich bei der Studie von Esper et al. heraus, dass Diabetiker bei 
einer Sepsis signifikant häufiger renale Dysfunktionen entwickeln (Esper et al. 2009). Der 
Grund dafür ist möglichweise die bei Diabetikern bereits vorher im Rahmen der diabetischen 
Nephropathie eingeschränkte Nierenfunktion.  
Bei der weiteren Betrachtung der Hauptdiagnosen bei Aufnahme auf die ITS fallen 
Unterschiede bei der Pulmonalarterienembolie auf (siehe Tabellen 1 in Bannier et al. 2015).  
Diabetiker werden mit 1,0% signifikant seltener wegen einer Pulmonalerterienembolie auf 
die ITS aufgenommen als Nicht-Diabetiker mit 2,1%, und das trotz des erhöhten Risikos für 
thromboembolische Ereignisse bei DM (Chung et al. 2015). Grund dafür könnte zum einen 
sein, dass Diabetiker durch die Neuropathie weniger Thoraxschmerz haben (Vinik et al. 2003) 
und damit Lungenembolien häufiger unbemerkt bleiben. Weiterhin stellt die diabetogene 




Thromboembolien und damit für Myokardinfarkte und Schlaganfälle dar, da bei diesen für 
die Gerinnungsaktivierung eher Thrombozyten und nicht atherosklerotisches Gefäßendothel 
von Bedeutung sind. Venöse Thromben, welche häufig der Ursprung für 
Lungenarterienembolien sind, entstehen hingegen vor allem durch den verlangsamten 
Blutfluss und setzen sich eher aus Fibrin und Erythrozyten zusammen (Mackman 2012). 
Denkbar ist auch, dass der Einsatz von oralen Antikoagulanzien wie Phenprocoumon oder 
Rivaroxaban bei kardialen diabetogenen Komorbiditäten wie Vorhofflimmern die Häufigkeit 
der Entstehung von tiefen Beinvenenthrombosen vermindert.  
5.2 Mortalität 
Betrachtet man sich die Patienten gesondert, welche während der Behandlung auf der 
Intensivstation verstorben sind (Abbildung 9), steht der Myokardinfarkt nicht mehr an erster 
Stelle. Fast doppelt so häufig wie der Herzinfarkt stellt nämlich die Sepsis die Hauptdiagnose 
unter den Todesfällen dar. Aus unserem Datensatz geht weiterhin hervor, dass circa 43% 
aller Patienten mit einer Sepsis noch während desselben Aufenthalts auf der Intensivstation 
verstarben. Damit ist die Sepsis die am häufigsten zum Tode führende Diagnose auf einer 
Intensivstation. Eine besonders hohe Mortalität entsteht, je später die Sepsis diagnostiziert 
wird und je länger die Patienten auf der Intensivstation behandelt werden müssen (Blanco et 











Neben der Hauptdiagnose und den Nebendiagnosen, wie einem DM, bestimmt auch das 
Alter der Patienten deren Prognose. Die Überlebenskurve in der Abbildung 10 zeigt, dass die 
Mortalität mit dem Alter ansteigt. Das Diagramm der Abbildung 10 stellt weiterhin dar, dass 




auch die Sterblichkeit während der Behandlung auf der Intensivstation bei älteren Patienten 
deutlich höher ist, als bei jüngeren. In einer Studie von Tran  et al. konnte dies ebenfalls 
gezeigt werden (Tran et al. 1990). Weiterhin entwickelten in der Studie jüngere Patienten 














Dass das fortgeschrittene Alter allein ein negativer Einflussfaktor auf das Überleben darstellt, 
lässt sich allerdings nicht sicher sagen. Warum Patienten fortgeschrittenen Alters trotzdem 
eine schlechtere Prognose während der intensivmedizinischen Behandlung haben als 
jüngere Patienten, kann mehrere Gründe haben. Zum einen könnte es sein, dass ältere 
Menschen akute Verschlechterungen der Gesundheit weniger tolerieren, da die Organe 
durch chronische Erkrankungen schon vorgeschädigt sind und damit Schwankungen 
schlechter kompensiert werden können. Weiterhin haben Aspekte des schlechteren 
Allgemeinzustandes von Älteren eine tragende Rolle. So sinkt der positive Einfluss eines 
höheren BMI auf das Überleben auf der ITS durch die Tatsache, dass ältere Patienten bei 
Aufnahme ins Krankenhaus eher niedrigere BMI-Werte haben, als jüngere Patienten (Landi 
et al. 2000). Durch einen schlechteren Allgemeinzustand entsteht unter Umständen auch 
eine Beeinträchtigung der täglichen Aktivitäten wie zum Beispiel Essen, Anziehen oder 
Körperpflege. Patienten bei denen diese Fähigkeiten zur Selbstversorgung verschlechtert 
sind, weisen eine erhöhte Sterblichkeit auf (Stineman et al. 2012). 
Abbildung 10:  





Als potenzieller Risikofaktor für eine Mortalitätssteigerung noch während der Behandlung 
auf der ITS kommt der DM als Nebendiagnose in Betracht. In Abbildung 11 sind dazu die 






Dabei wird deutlich, dass Diabetiker bei den vier häufigsten Hauptdiagnosen niedrigere 
Mortalitätsraten haben. Auch andere Studien zeigten, dass Diabetiker keinesfalls einen 
Überlebensnachteil während der Behandlung auf der ITS haben. Bei Graham et al. wurden 
die Daten von Patienten chirurgischer und internistischer ITS untersucht, wobei sich heraus 
stellte, dass Diabetiker keine höhere, sondern eine Tendenz zur niedrigeren Mortalität, 
jedoch ohne statistische Signifikanz, aufweisen (Graham et al. 2010). Hinzu kommt, dass 
Diabetiker bei Aufnahme auf die ITS den schlechteren Gesundheitszustand, vermehrt 
Herzinsuffizienz als Komorbidität aufweisen und signifikant häufiger Nierenversagen 
entwickeln. Trotz dieser Nachteile entsteht dadurch keine höhere Mortalität im Vergleich zu 
Nicht-Diabetikern (Vincent et al. 2010). Bei Sepsis tendieren Diabetiker sogar zu einem 
Überlebensvorteil (Schuetz et al. 2011). Bei Moss et al. wurde das mit dem geringerem Risiko 
für ARDS bei Diabetikern mit Sepsis assoziiert, da durch diabetische Veränderung des 
Immunsystems eine Dysfunktion neutrophiler Granulozyten lungenprotektiv wirken könnte 
(Moss et al. 2000). Durch die vorrangig metabolischen Veränderungen wie bei einer Sepsis 
entstehen dem Diabetiker anscheinend aber weniger Nachteile, da er offenbar besser 
beispielsweise an Schwankungen des Blutglukosespiegels gewöhnt ist und diese damit auch 
besser tolerieren kann (Schuetz et al. 2011). Bei Patienten ohne Diabetes steigt die 
Sterblichkeit sogar umso mehr an, je größer die Glukoseschwankungen sind (Krinsley 2009, 
 
Abbildung 11: 





Sechterberger et al. 2013). Auch oxidativer Stress könnte bei der Mortalität während der 
Behandlung auf den ITS eine Rolle spielen. Durch eine kritische Erkrankung ist der 
Organismus vermehrt oxidativem Stress ausgesetzt (Protti und Singer 2007), was die 
Mortalität zu steigern scheint (Motoyama et al. 2003, Masia et al. 2016). Möglicherweise 
wirkt damit die ständige Inflammation beim DM protektiv auf das Überleben bei akuter 
kritischer Erkrankung.  
Das Langzeitüberleben nach der ITS stellt sich etwas anders dar. Wie die Überlebenskurve in 
Abbildung 12a zeigt, bedeutet die Diagnose des DM zumindest eine Tendenz zum 
Überlebensnachteil, jedoch ohne statistische Signifikanz. Bei gesonderter Betrachtung von 
Myokardinfarkten (siehe Abbildung 12b) ergibt sich ebenfalls eine nicht signifikant erhöhte 
Mortalität für Diabetiker. Dies wurde auch schon bei gastrointestinalen Blutungen (Thomsen 
et al. 2006) und Pneumonien (Koskela et al. 2014) festgestellt.  
Eines unserer Hauptaugenmerke lag auf der Differenzierung zwischen Diabetes mit und ohne 
Komplikationen. Die Abbildungen 12a und 12b zeigen die Mortalität von Diabetikern im 
Vergleich zu Nicht-Diabetikern. Obwohl sich auf den ersten Blick ein Überlebensnachteil für 
Diabetiker darzustellen scheint, ist der Unterschied nicht statistisch signifikant. Durch die 
Unterteilung der Diabetiker in solche mit und solche ohne Komplikationen, wie in der 
Abbildung 12c und 12d, lässt sich noch ein weiteres Ergebnis für die allgemeine Mortalität 
und bei Myokardinfarkten ableiten. Das Überleben der Patienten ohne Diabetes und derer 
mit Diabetes, aber ohne Komplikationen, weist keinen statistisch signifikanten Unterschied 
auf. Diabetiker mit Komplikationen hingegen haben eine statistisch signifikant gesteigerte 
Mortalität gegenüber den beiden anderen Gruppen. Insgesamt hebt sich wahrscheinlich der 
Überlebensvorteil aller Diabetiker durch die Anpassung des Körpers an 
Glukoseschwankungen und oxidativen Stress mit dem Überlebensnachteil von Diabetikern 










Durch diese Ergebnisse stellt sich die Frage, warum die Entwicklung diabetischer 
Komplikationen einen solchen Einfluss auf die Prognose der Patienten hat. Neben der Art der 
Komplikation, welche möglicherweise die Pufferkapazität des entsprechenden Organs bei 
kritischen Gesundheitszuständen herabsetzt, könnten die Komplikationen auch ein Maß für 
die Länge und den Schweregrad des Diabetes darstellen. Vielleicht entsteht eine 
Beeinträchtigung der Prognose durch den Diabetes selbst erst dann, wenn Patienten durch 
die Dauer, schlechte Kontrolle, den Schweregrad oder die genetische Prädisposition des 
Diabetes gleichzeitig auch schon Komplikationen entwickelt haben. In einer Studie von 
Wannamethee  et al. wurde der Einfluss der Dauer des Diabetes bereits untersucht und 
Abbildung 12: 
a) Überleben allgemein. (log-rank-Test, n= 6315, p= 0,159) 
b) Überleben bei Myokardinfarkt. (log-rank-Test, n=1848, p= 0,614) 
c) Überleben allgemein. log-rank-Test, n= 6310,  
p(zwischen Nicht-Diabetikern und Diabetikern ohne Komplikationen)= 0,358,  
p(zwischen Diabetikern ohne Komplikationen und Diabetikern mit Komplikationen)= 0,001. 
d) Überleben bei Myokardinfarkt. log-rank-Test, n=1845,  
p(zwischen Nicht-Diabetikern und Diabetikern ohne Komplikationen)= 0,338, 




festgestellt, dass bei einem bereits vor dem 60. Lebensjahr bestehenden Diabetes (early-
onset-Variante) die Gesamtmortalität ansteigt (Wannamethee et al. 2011). Ob allein die 
Dauer der diabetischen Grunderkrankung eine Rolle spielt, lässt sich möglicherweise nur 
heraus finden, wenn man Diabetiker mit und ohne Komplikationen jeweils noch in eine late-
onset- und early-onset-Gruppe unterteilt. Am wahrscheinlichsten erscheint jedoch die 
Überlegung, dass mit der Dauer des Diabetes, beziehungsweise mit den den Schweregrad 
bestimmenden Faktoren (Glukoseeinstellung, genetische Prädisposition), alle Organsysteme 
eines Patienten fortschreitend geschädigt werden. Somit könnten vorhandene 
Komplikationen für das Abschätzen des Ausmaßes des Gesamtschadens dienlich sein, 
welcher letzten Endes die Prognose bestimmte. 
5.3 Lebensqualität 
Wir verwendeten für unsere Analyse die deutsche Version des EQ-5D-5L (siehe Anhang). 
Dieser bewertet über fünf Antwortmöglichkeiten fünf Fragen zu je einer Skala und beinhaltet 
eine visuelle Analogskala. Die Skalen schließen die wichtigsten Bereiche des täglichen Lebens 
auf körperlicher, psychischer und sozialer Ebene ein. Der ebenfalls häufig verwendete 
Fragebogen SF-36 (Short-Form 36) bedient mit acht Skalen die ähnlichen Bereiche wie der 
EQ-5D-5L, jedoch aufgeteilt auf 36 Fragen und ohne visuelle Analogskala. Damit ist der SF-36 
zwar umfangreicher, beansprucht aber mehr Zeit und Aufmerksamkeit zum Ausfüllen. 
Die Health related Quality of Life (HrQoL) ist nach der Behandlung auf der ITS negativ 
beeinträchtigt. Der negative Einfluss ist unter anderem umso größer, je länger die 
Beatmungszeit ist, sowie von der Art der Erkrankung, wobei Patienten nach ARDS, Sepsis 
und Trauma am schlimmsten betroffen sind (Oeyen et al. 2010). Auch ein größeres Ausmaß 
an überlebten Organdysfunktionen verschlechtert die HrQoL in der Zeit nach der 
intensivmedizinischen Behandlung weiter (Klimasauskas et al. 2011).  
Langfristig kann nach der Behandlung einer kritischen Erkrankung allerdings mit der 
Besserung der Lebensqualität gerechnet werden. Vor allem in den ersten 6 Monaten nach 
Entlassung von der Intensivstation scheint die Lebensqualität der Patienten beeinträchtigt zu 
sein. Die Zeitpunkte 12 und 18 Monate nach Entlassung zeigen dann wieder Besserungen, 
die jedoch noch nicht an die ursprüngliche Lebensqualität vor Aufnahme in das Krankenhaus 




intensivmedizinischer Behandlung ergaben, dass sich die Lebensqualität nach so langer Zeit 
durchaus wieder den Normalwerten annähert (Hofhuis et al. 2015). 
Auswirkung auf die Lebensqualität haben aber nicht nur die Art der Erkrankung oder eine 
verlängerte Beatmung. Vermutlich hat auch der Zustand vor Beginn der kritischen 
Erkrankung und das Alter der Patienten einen Einfluss. Dabei dürften sich ein besserer 
Allgemeinzustand vorher und ein niedrigeres Alter positiv auf die Lebensqualität nach der 
Behandlung auf der Intensivstation auswirken. Die Tatsache, dass Frauen nach einer 
kritischen Erkrankung schneller wieder ihre Arbeit aufnehmen (Eddleston et al. 2000) zeigt, 
dass auch das weibliche Geschlecht einen positiven Effekt haben könnte. Dabei bleibt 
allerdings unklar, ob Frauen generell eine leichtere Beeinträchtigung als Männer erleiden, 
diese nur weniger kritisch bewerten oder sich einfach schneller wieder davon erholen. Dies 
steht allerdings im Kontrast zu den Ergebnissen von Al Hayek et al., die dem weiblichen 
Geschlecht eher einen negativen Einfluss auf die Lebensqualität bei Diabetikern beimaßen 
(Al Hayek et al. 2014). 
Eine Möglichkeit den posttraumatischen Stress nach der Intensivstation sowohl für die 
Patienten selbst als auch für deren Angehörige zu reduzieren, besteht im Führen eines 
Tagebuches (Garrouste-Orgeas et al. 2012). Das zeigt, dass genauso wie bei Mortalität und 
Lebensqualität, neben der medizinischen Versorgung auch die Förderung des psychischen 
Wohlbefindens immer mehrere Säulen in der Genesung der Patienten betrachtet werden 
sollten. 
Wie bereits bei der Mortalität wurde bei der Lebensqualität weiterhin zwischen Diabetikern 
und Nicht-Diabetikern sowie Diabetikern mit und ohne Komplikationen unterschieden. In 
keiner dieser vier Gruppen zeigten sich jedoch signifikante Unterschiede (siehe Tabelle 3 in 
Bannier et al. 2015). Es stellte sich lediglich eine leichte Tendenz dazu dar, dass Diabetiker 
mit Komplikationen ihre Lebensqualität etwas schlechter bewerteten, als Patienten ohne 
Diabetes. Dieses Ergebnis hatten wir so nicht erwartet.  
Dass die Lebensqualität von Diabetikern nicht automatisch schlechter ist als in 
Kontrollgruppen, zeigten bereits Oliva  et al. (Oliva et al. 2012). Das könnte daran liegen, 
dass die Umstellungen im Alltag durch die Therapie nicht so gravierend sind, dass sie von 
den Patienten als beeinträchtigend empfunden werden. Viel mehr sind die Komplikationen 




zusätzliche im Alltag behindernde Symptome auftreten. Eine Studie mit fast 1000 Patienten 
zeigte, dass Diabetiker ohne Komplikationen ihre Lebensqualität signifikant besser 
beurteilen als Diabetiker mit einer oder mehreren Komplikationen (Caldwell et al. 1998). 
Auch beispielsweise das Arbeits-, Familien- und Sexualleben sowie die Finanzen werden 
durchweg schlechter bewertet bei vorhandenen Komplikation wie zum Beispiel der 
diabetischen Retinopathie als in der Kontrollgruppe (Alcubierre et al. 2014). Schon das 
Vorhandensein des Prädiabetes senkt die HrQoL, da begünstigende Faktoren wie die 
Adipositas bereits einen negativen Einfluss auf die Lebensqualität haben (Neumann et al. 
2014). Weitere Risikofaktoren für eine verminderte HrQoL bei Diabetikern sind das weibliche 
Geschlecht, ein niedrigerer sozioökonomischer Status, schlechtere Schulbildung, längere 
Krankheitsdauer und höheres Alter (Al Hayek et al. 2014). 
Warum die Bewertung ihrer HrQoL durch Patienten ohne Diabetes nicht signifikant 
schlechter ausfiel als die der Patienten mit diabetischen Komplikationen, ist unklar. 
Möglicherweise ist der psychische Einfluss des Aufenthaltes auf der Intensivstation auf die 
Patienten ohne Diabetes stärker, weil Patienten mit diabetischen Komplikationen häufiger 
im Krankenhaus behandelt werden und sich somit ein Gewöhnungseffekt auf die 
Belastungssituation eingestellt hat, sodass sich die Beeinträchtigungen nach Entlassung 
kaum unterscheiden. Denkbar ist außerdem, dass es kaum eine Progression der diabetischen 
Komplikationen durch kritische Erkrankungen gibt. Somit könnte es sein, dass sich Diabetiker 
beim Beantworten des Fragebogens, geleitet auch durch das Anschreiben, unbewusst nur 
diese Symptome bewerten, die aus der kritischen Erkrankung entstanden sind. Dies könnte 
natürlich auch auf die Patienten ohne Diabetes zutreffen, welche andere chronische und 
stark beeinträchtigende Erkrankungen vor Aufnahme auf die Intensivstation hatten. Eine 
weitere Theorie ist, dass Diabetiker durch ihre Komplikationen in einem gewissen Maße 
leidensfähiger geworden sind. Demnach würden sich die neuen Symptome nicht mit der 
Beeinträchtigung durch die diabetischen Komplikationen einfach aufsummieren, sondern die 
gesamte Lebensqualität  verschlechterte sich nur so weit, dass sie unterhalb der statistischen 
Signifikanz bliebe. 
5.4 Limitationen 
Die Ergebnisse zur Lebensqualität wurden anhand des Fragebogens EQ-5D-5L ermittelt. 




16 Patienten ohne diabetischen Komplikationen zur Auswertung heran gezogen werden. 
Eine größere Kohorte hätte mit höherer Wahrscheinlichkeit ein repräsentatives Ergebnis 
erzielt. Jedoch lässt sich auch von den von uns zur Auswertung heran gezogenen 
Patientengruppen ein Trend ableiten, der sich vermutlich ähnlich bei größeren Studien 
abzeichnen würde. 
Ebenfalls die Lebensqualität betreffend besteht das Problem, dass die Erhebung der Daten 
zu unterschiedlichen Zeitpunkten nach Entlassung von der Intensivstation erfasst worden 
sind. Dadurch besteht die Möglichkeit, dass sich die Patienten zum Zeitpunkt der Befragung 
in unterschiedlichen Erholungsstadien befanden. Der längste Abstand zwischen Entlassung 
und Befragung betrug 9 Jahre und der kürzeste 5 Jahre. Wie oben beschrieben haben 
allerdings Hofhuis et al. mit ihrer Studie über die Langzeitergebnisse festgestellt, dass sich 
die Lebensqualität nach 5 Jahren bereits wieder den Normalwerten annähert (Hofhuis et al. 
2015). Obwohl sich demnach alle Patienten rekonvalesziert haben sollten, kann das Ergebnis 
durch neue und von der Behandlung auf der Intensivstation unabhängig entstandene 
Krankheitszustände beeinflusst worden sein. Allerdings könnte es sein, dass die Patienten 
diesen Einfluss gedanklich ausblenden und sich durch das Anschreiben eher auf die 
Beeinträchtigungen von der Zeit der intensivmedizinischen Behandlung konzentrierten. 
Ein weiterer Aspekt, welcher sich aus dem zurückliegenden Behandlungszeitraum von 2004 
bis 2009 ergab, ist die Weiterentwicklung der Behandlungsmethoden, durch welche sich 
inzwischen vielleicht schon bessere Ergebnisse bei einer entsprechenden Umfrage ergeben 
hätten. 
6. Schlussfolgerung 
Mit der höchstwahrscheinlich steigenden Prävalenz des Diabetes mellitus Typ II nimmt auch 
dessen Bedeutung für alle Domänen zu, auf die er Einfluss hat. Zum einen steigert dies 
natürlich die Zahl der Betroffenen, für die daraus eine Beeinträchtigung des täglichen Lebens  
resultiert. Zum anderen steigen damit auch die Kosten für das Gesundheitssystem.  
Der DM stellt trotz der mit ihm verbundenen Lebensumstellung keine besondere 
Veränderung der Lebensqualität und der Mortalität dar. Erst mit dem klinischen Erscheinen 
von diabetischen Komplikationen verschlechtert sich die Situation der Patienten. Als 




während sie als Zeichen des Fortschritts der Grunderkrankung eher die Mortalität 
beeinflussen.  
Einen Rückgang der Prävalenz einzuleiten erscheint aufgrund des demografischen Wandels 
und der für die meisten Menschen mit großem Aufwand verbundenen Lebensstiländerung 
(Primärprävention) eher unwahrscheinlich. Die zwei Säulen der Schadensbegrenzung 
bestehen also im Ausbau des Früherkennungsscreenings als Maßnahme der 
Sekundärprävention und der Weiterentwicklung der Therapie des DM als Tertiärprävention, 
um den Beginn der Komplikationen zu verzögern oder gar zu verhindern. Damit könnte man 
neben der finanziellen Belastung des Gesundheitssystems auch die physische und psychische 
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